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Con el cambio de los estilos de vida en la comunidad mundial en las últimas 
décadas, incluyendo alimentación, sedentarismo, estrés, etc, se viene 
aumentando la incidencia de enfermedades como la hipertensión arterial, la 
diabetes mellitus y el síndrome cardiometabólico, todas estas entre otras, 
causantes del aumento en la población mundial de los casos de enfermedad renal 
crónica. 
El hiperparatiroidismo secundario y en general las alteraciones del metabolismo 
mineral-óseo se presentan casi que universalmente en los paciente con 
enfermedad renal crónica en estadios avanzados, asociándose a un importante 
aumento en la morbilidad, deterioro en la calidad de vida e incremento de la 
mortalidad como tal.  El conocimiento de la fisiopatología de estas alteraciones se 
ha profundizado en los últimos años, pasando de un modelo clásico de 
metabolismo del calcio, fósforo y hueso, a hablar de factores de crecimiento y 
conceptos importantes de biología molecular, lo que permite encontrar e investigar 
nuevas dianas terapéuticas que sin duda alguna han modificado la forma de 
enfocar este tipo de pacientes.   
La mayoría de los estudios sobre estas entidades son observacionales y en 
ocasiones reportan resultados no concluyentes, que puede hacer dudar en la toma 
de decisiones oportunas, teniendo en cuenta que la individualización de cada caso 
es una constante en este tipo de pacientes.  Por todo esto el hiperparatiroidismo 
secundario y las alteraciones del metabolismo mineral y óseo son campo 
importante y abierto a la investigación. Se realiza una revisión de la literatura 







La enfermedad renal crónica como patología de alto costo, es una enfermedad 
catastrófica (1), ruinosa, con pronóstico ominoso, que genera discapacidad y alto 
impacto económico a los diferentes sistemas de salud, con hallazgos 
epidemiológicos que demuestran que más del 80% de todos los pacientes que 
reciben tratamiento para esta entidad, viven en países desarrollados (2).   
Tiene una alta incidencia y prevalencia mundial (1,3) (Tabla 1), llamando la 
atención que paradójicamente se registran más pacientes con esta entidad en 
estadios avanzados en países desarrollados(4); registrándose en el año 2010 en 
Estados Unidos 650.000 pacientes en diálisis (5) y para el  2014 una incidencia de 
98.954 nuevos casos de esta entidad que requirieron terapia de reemplazo renal 
tipo hemodiálisis, reportando adicionalmente una incidencia de casos que 
ameritaron diálisis peritoneal para este mismo periodo (6), cuyas modalidades de 
tratamiento son muy costosas para cualquier sistema de salud en el mundo.  En 
España en el año 2013 iniciaron terapia de reemplazo renal 5.075 pacientes (7). 
En Colombia la problemática no dista mucho de esto; decretándose como 
patología de alto costo mediante la resolución 2565 de 2007(1), con un aumento 
año tras año de la población con enfermedad renal crónica terminal que requieren 
de una terapia de reemplazo renal. Según la cuenta de alto Costo en Colombia, se 
documentó en el año 2008 (1) (Grafica 1) 21.572 pacientes en el estadio terminal, 
aumentando para el 2014 a 29.314 pacientes, siendo una cifra mayor en el estadio 
IIII (Gráfica 2), y para el 2015 (1) se reportaron 3.385.457 con diabetes mellitus, 
hipertensión arterial y/o enfermedad renal crónica, siendo esta última estimada en 





Tabla 1. Prevalencia de Enfermedad renal crónica estadio V en diversos países 
para el año 2012.   
Zona Prevalencia por 100.000 personas 
Japón 236.5 





Países bajos 92,3 
Brasil 72 
Colombia 61,62 
Fuente: Adaptada a partir de US Renal Data System (3). 
 
Cuando analizamos la población con enfermedad renal en Colombia, podemos 
concluir hallazgos epidemiológicos y de comportamiento de la  enfermedad,   
importantes para definir el riesgo de morbimortalidad relacionados con la edad de 
la población, por ejemplo, el 18,1% de las mujeres entre 50 y 54 se encuentran en 
un estadio 1 de la enfermedad, el 17,2% de la mujeres que tienen entre 60 – 64 se 
encuentran en un estadio 2 y lastimosamente el 61% de mujeres mayores de 80 
años están en estadio 4, aclarando que para nadie es un secreto que la población 
mundial ha tenido un aumento en la expectativa de vida.(1,3). 
Las tasas de mortalidad asociada a la enfermedad renal crónica está en 
aumento(8), constituyendo un problema de salud pública mundial; dependen de 
variantes intrínsecas determinadas por raza, genero, edad avanzada, presencia de 
comorbilidades y progresión de los estadios de la ERC; así mismo a variantes 
extrínsecas como la poca atención oportuna de los pacientes, retardando el inicio 
de un manejo medico certero; los médicos de atención primaria no reconocen la 
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ERC y cerca del 66% de ellos desconocen las guías de práctica clínica K/DOQI 
(5). Por lo tanto, se hace menester considerar estrategias encaminadas a 
concientizar y orientar al personal de salud acerca de la importancia de la 
prevención primaria de las patologías que conllevan a la enfermedad renal 
crónica, en consecuencia, enlentecer la aparición de dicha entidad. Además, en 
aquellos casos en los cuales ya está instaurada, dar un enfoque global e 
implementar una terapéutica adecuada y evitar las complicaciones, en aras de 
mejorar calidad de vida de los pacientes y reducir mortalidad. 
Gráfico 1. Casos de ERC terminal en Colombia. Periodo 2008-2014. Se evidencia 
la tendencia al aumento de casos a partir del año 2009 del número de pacientes 
con enfermedad renal crónica terminal en Colombia 
 
Fuente: Adaptada de Cuenta de alto costo (1). 
 
Cuando en el paciente renal la tasa de filtración glomerular está por debajo de 60 
mil/min, lo que equivale a decir estadio 3ª de la enfermedad renal crónica en 
adelante (9,10), ocurren fenómenos secundarios  como puntos de partidas para el 
aumento del riesgo cardiovascular independiente de la hipertensión arterial, la 
diabetes mellitus y la misma enfermedad renal como tal; los cuales son fácilmente 























arterioesclerosis(6,12) en la cual los vasos sanguíneos se encuentran más rígidos, 
incluyendo las arterias coronarias, con  calcificación de la capa media de la pared 
arterial; adicional, se presenta aumento de la presión del pulso la cual puede llevar 
al paciente a un estado de falla cardiaca, todo esto asociado a un aumento en el 
número de hospitalizaciones, calidad de vida reducida (13), trastorno mineral-
óseo(14), siendo este último pieza clave que explica el aumento de la 
morbimortalidad (12,15), caracterizándose por presentar trastornos en los niveles 
séricos de calcio y fosforo, aumento de hormona paratiroidea y factor de 
crecimiento fibroblástico 23 (FGF 23), relacionándose esta última con presencia de 
marcadores inflamatorios (16,17) y de estrés oxidativo como los productos de 
glucosilación avanzada que se asocian a calcificación vascular (16), 
encontrándose en estadios avanzados de la ERC con valores superiores a 100 
veces su valor normal, trayendo consigo no solo un alto riesgo de 
desmineralización ósea y fracturas(14), sino también de mortalidad en estos 
pacientes. 
Gráfico 2. Distribución de casos según estadio de la ERC Colombia 2014. ERC: 
Enfermedad renal crónica. 
 

















Entendiendo lo anterior, queda muy claro el papel protagónico del 
hiperparatiroidismo secundario en el riesgo cardiovascular, recordando que en 
esta entidad se presentan nivel disminuidos de calcitriol (1,25(OH)2 D3), todo esto 
basado en una disminución patológica de la función de la α-1-hidroxilasa, enzima 
encargada de transformar la vitamina D a su forma activa. (18) 
 
Sintetizando, cuando un paciente se encuentra con diagnóstico de enfermedad 
renal crónica terminal, tiene un riesgo de mortalidad alto por la patología perse y 
por los fenómenos cardiovasculares muy conocidos en el medio médico, como lo 
son la hipertensión arterial, ateroesclerosis, la anemia, etc. Pero la pregunta que 
por muchos años se viene realizando muchos investigadores, es ¿Por qué 
después de dializar óptimamente los pacientes, controlar sus niveles de presión 
arterial, glicemia y lípidos, estos siguen muriendo en el entorno de la enfermedad 
renal crónica con y sin terapia de reemplazo renal? Pues cada vez la evidencia es 
más clara que entidades como el hiperparatiroidismo secundario aumentan la 
mortalidad, como se documentó en Kovesdy et al (6) en el año 2008, donde se 
estudiaron 515 pacientes con enfermedad renal crónica moderada a  severa, en 
un centro hospitalario de Virginia, demostrando como el hiperparatiroidismo 
secundario está altamente relacionado con la mortalidad en estos pacientes. 
 
Hay que tener muy claro que mientras más avanzada la enfermedad, el riesgo de 
padecer un hiperparatiroidismo secundario aumenta(19), por lo cual la asociación 
colombiana de nefrología e hipertensión en su última publicación calculan que de 
la totalidad de paciente con enfermedad renal crónica en nuestro país, entre el 30 
y 40 % padecen de hiperparatiroidismo secundario, es decir ese 30 a 40% tienen 
aún más riesgo de morbimortalidad y una importante desmineralización ósea, 
razón por la cual el abordaje diagnóstico y terapéutico oportuno son 
fundamentales en estas entidades. (20). Es fundamental recalcar que el 
hiperparatiroidismo secundario a enfermedad renal crónica no es un tema que solo 
compete al nefrólogo, porque en el sistema general de seguridad social en salud 
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colombiano, tanto el especialista en medicina interna, el médico general, las 
nutricionistas son responsables del manejo de dicha entidad; y del profundo 
conocimiento de la fisiopatología dependerá de que el manejo del paciente renal 
sea optimo y no una formulación tipo protocolo en la que todos deban tomar  la 
misma receta con productos cálcicos sin una lógica científica a partir de  la 
fisiología del calcio, el fosforo, la hormona paratiroidea y el producto calcio fosforo. 
 
Fisiológicamente la ingesta de calcio en promedio es de 1.000 mg al día, del cual 
800 mg se pierden por la heces fecales y el restante 200 mg es absorbido al 
líquido extracelular por acción de la vitamina D activa, también conocida como 
1,25 dihidroxicolecalciferol.(21)  El líquido extracelular generalmente contiene de 
1.200 a 1.400 mg de calcio elemental total, el cual por acción de la hormona 
paratiroidea diariamente entra en un balance a través del recambio óseo, 
fenómeno conocido como modelación, teniendo como meta niveles estables de 
calcio sérico. Adicional en el metabolismo renal se pierde alrededor de 200 mg 
día, para un balance neto diario cercano a cero (19, 22). 
 
Figura 1. Homeostasis del calcio. 
 
Fuente: Adaptada a partir de: Asociación Colombiana de Nefrología e 
Hipertensión arterial (20). 
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Recordando adicionalmente que el calcio en el líquido extracelular lo podemos 
encontrar en tres formas de presentación (23, 24), el 40% lo encontramos unido a 
la principal proteína de la economía corporal que es la albumina, 10 % formando 
compuestos solubles con aniones como lo es el citrato, y un 50 % libre en el 
plasma como calcio denominado calcio ionizado. (19,21). 
 
El punto de partida para comprender el concepto de hiperparatiroidismo 
secundario en enfermedad renal crónica, es que en términos generales estos 
paciente tienen un problema de síntesis y activación de la vitamina D por 
diferentes mecanismos, disminuyendo la absorción intestinal de calcio, con 
posterior desencadenamiento de sistemas metabólicos de compensación para 
evitar la hipocalcemia, aclarando que este calcio no solamente hace parte de la 
integridad del esqueleto óseo, sino que cumple importantes funciones como la 
contractilidad muscular incluyendo el musculo cardiaco, funciones de transmisión 
nerviosa, endocrinas, sistema de coagulación y sistemas enzimáticos; 
concluyendo que la enfermedad renal crónica desencadena un fenómeno en 
cascada de compromiso multisistémico. 
  
La hipocalcemia sostenida activará varios mecanismos compensadores, los cuales 
actúan como retroalimentadores para compensar este fenómeno, entre los que 
cabe resaltar la hormona paratiroidea intacta (PTHi).  Por ende se hace menester 
el control periódico de los niveles de calcio, fosforo y PTH de manera rigurosa en 
el paciente con enfermedad renal.  David H. Smith (25) et al  presentaron un 
estudio de cohorte en el noreste de los Estados Unidos, donde determinaron la 
relación entre hiperparatiroidismo y enfermedad renal crónica (ERC), incluyendo 
26.996 pacientes con ERC en los estadios 3 a 5, pero excluyendo 25.623 paciente 
por el solo hecho de que los equipos médico no tenían reportados niveles de 




Teniendo en cuenta todo lo anterior, la presente monografía busca revisar de 
manera amplia las características de los trastornos mineralo-oseo secundarios a 
enfermedad renal crónica, su prevención y tratamiento. Generando así una fuente 
útil de consulta académica para estudiantes de pregrado de medicina, posgrado 
en Medicina Interna, nefrología y especialidades afines. De esta manera facilitar la 
compresión de la importancia del actuar oportuno, evitando la progresión de la 
enfermedad, mejorar la calidad de vida y disminuir de morbimortalidad en estos 
pacientes. 
Se realizó una búsqueda en las diferentes bases de datos como Pubmed, 
Embase, Clinical Key sobre metabolismo mineral-óseo e hiperparatiroidismo 
secundario a enfermedad renal crónica, desde los años 1985 a 2016. Según la 
bibliografía encontrada se hace una descripción de la fisiología del metabolismo 
fosfo-cálcico, abarcando fisiopatología del  hiperparatiroidismo secundario en 




2. MARCO TEÓRICO 
2.1.  METABOLISMO FOSFO-CÁLCICO  
El normal funcionamiento del metabolismo del calcio (Ca2+) y del fósforo, la 
formación del hueso, así como la fisiología de la vitamina D, la hormona 
paratiroidea (PTH) y la calcitonina son sistemas estrechamente ligados. Así, Por 
ejemplo, la concentración extracelular del calcio depende de la adecuada 
interacción entre su absorción intestinal, su excreción renal y la captación y 
liberación ósea del mismo, procesos que se encuentran controlados por las 
hormonas mencionadas.  
El calcio es el quinto elemento más abundante en nuestra economía corporal y, 
después del sodio (Na+) y el potasio (K+), el tercer catión más abundante a nivel 
extracelular (LEC). En su mayor proporción (99%) se halla en los huesos, como 
componente estructural de la hidroxiapatita y otros fosfatos de calcio, y el 1% 
restante en tejidos no óseos (Tabla 2). De allí que, la concentración de calcio en 
plasma y demás tejidos no óseos depende en gran cuantía del cambio recíproco 
con el hueso, el actúa como gran centro de  reserva, liberando calcio cuando 
decrece la concentración del mismo en el LEC y guardándolo en casos de 
ascenso (23).      
Tabla 2. Distribución Corporal del Calcio y Fósforo. 
 Total Corporal % en Hueso % Extraóseo 
Calcio 1.000-1.200 g 98-99% 1-2%8 
Fósforo 600-650 g 80-85% 15-20% 
Fuente: Adaptada de Guyton-Hall (5).  
 
La concentración sérica de Ca2+ (10–3 M) es 10.000 veces mayor que a nivel 
citosólico (10–7 M), y el mantenimiento en suero dentro de márgenes definidos se 
comporta como una fuente permanente, regular y continua de Ca2+ para los 
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diferentes compartimentos celulares. Muy discretos cambios en la concentración 
citosólica de calcio, ([Ca2+]), transmiten señales bioquímicas dentro de la célula, a 
través de su conexión reversible y rápida con proteínas específicas. A nivel 
extracelular la concentración está controlada de forma estricta y sólo en 
situaciones infrecuentes presenta cambios más allá de una mínima proporción 
respecto a su rango normal de aproximadamente 9.4 mg/dl, equivalente a 2,4 
mmol de calcio por litro. Es fundamental dicho control preciso, ya que el calcio 
cumple múltiples funciones como la contracción  muscular esquelética, cardíaca y 
lisa, la cascada de coagulación y la neurotransmisión de impulsos, por mencionar 
algunos (26,27).  
El calcio tiene características químicas que lo hacen ideal para acoplarse y unirse 
transitoriamente a las proteínas como son poseer un radio iónico y un número de 
coordinación (iones de signo contrario que rodean a un ión) variable de 6 a 8. Por 
otro lado, los iones Ca2+ son muy reactivos (28) y tiene mucha facilidad para 
enlazarse no sólo con moléculas orgánicas como las proteínas, sino también con 
inorgánicas como los fosfatos.  
2.1.1.  Control metabólico del Calcio  
De los 1.000 a 1.200 gramos de calcio que se encuentran en nuestra economía 
corporal, se intercambian 500 mg desde el hueso hacia el líquido extracelular y 
viceversa. Por otro lado diariamente, una dieta balanceada aporta 1000 mg en 
promedio de calcio, de los cuales se absorben a través del tracto gastrointestinal 
menos de la mitad; y unos 200 mg son liberados a diario con las secreciones 
digestivas. Igualmente, por orina se pierden por día de 150 a 250 mg diarios de 
calcio (Figura 2). Siendo sitios claves para la regulación del metabolismo del calcio 







Figura 2. Absorción y Excreción de Calcio, Fósforo y Magnesio. 
 
Fuente: Tomada de Tresguerres (22) 
 
De los 10 g estimados de calcio que en nuestro sistema se encuentran fuera del 
hueso, se distribuyen en un 91% en el espacio intracelular y 9% en el líquido 
extracelular. De estos 900 mg, 500 mg se hallan a nivel sérico, encontrándose en 
un 50% en forma iónica (Ca2+), difusible por las membranas para actuar como 
mensajero intracelular. Del 50% restante, el 40% circula ligado a proteínas (35% 
con albúmina, 4% con globulinas y 1% con otras proteínas plasmáticas), y el 10% 
lo hace relacionado con lactato, citrato, bicarbonato, fosfato y otros aniones no 
proteicos (26). Cabe recordar que la combinación del Ca2+ con las diferentes 
proteínas está definida por fuerzas electrostáticas y, por lo tanto, influenciada por 
el pH sanguíneo. A pH normal de 7,4, la albúmina tiene 18 cargas negativas en  su 
superficie, y cada gramo de ella lleva consigo 0.8 mg de calcio. Cuando el pH 
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disminuya a menos de 7,4, esta molécula estará más protonada y tendrá menos 
afinidad con el Ca2+, por lo que será más alta la proporción de Ca2+ libre; y lo 
opuesto sucederá cuando el pH este por encima de 7.4 (26). 
La hormona paratiroidea (PTH) y el calcitriol (1,25-dihidroxivitamina D) son las 
encargadas de mantener constantes las concentraciones séricas de calcio y, en 
particular, su forma iónica. Pero, a pesar de lo fundamental de su accionar 
fisiológico, la deficiencia de ambas hormonas no disminuye la calcemia por debajo 
de niveles críticos (4 mg/dL (1 mmol/L)). Con lo anterior se dice que hay una 
concentración de calcio sérico que se conserva por el flujo bidireccional existente 
entre el hueso y el LEC, y que no es subordinada a dichas hormonas. Ahora bien, 
ambas son necesarias para que la calcemia permanezca en rangos de normalidad 
(30). 
2.1.2.  Intestino: Fuente de absorción de calcio  
Idealmente una dieta balanceada debe contar con aproximadamente 1 gr de calcio 
al día, provenientes principalmente por los derivados de la leche. De tal cuantía 
son absorbidos unos 400 mg; pero, como se dijo previamente, en las secreciones 
digestivas se vierten diariamente unos 200 mg a la luz del intestino, absorbiéndose 
neto 200 mg por día. Dicho proceso tiene lugar en un 90% en el intestino delgado 
(60% en íleon, 20% en yeyuno y 10% en duodeno), un 8% en colon y un 2% en 
estómago. El mecanismo de absorción intestinal de calcio se da por dos caminos: 
uno transcelular (dependiente de vitamina D), y otra paracelular (paso entre los 
enterocitos) (30). 
El ingreso de calcio por el plasmolema del enterocito está favorecido por un 
gradiente de concentración (mayor (10–3 M) en la luz intestinal, frente a uno menor 
(10–7) en el citosol) y un gradiente eléctrico de 50 – 70 mV (carga negativa en la 
cara interna de la membrana plasmática). Una vez en el citosol, el Ca2+ se 
transporta a la cara basolateral del enterocito por las calbindinas 9 kD y 28 kD 
(proteínas ligadoras de Ca++ cuya producción es dependiente de la vitamina D), 
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para ser arrojado bien por una ATPasa específica ubicada en el plasmolema 
basolateral o bien a través de una bomba Ca2+/Na+ (Figura 3). Finalmente,  el Ca++ 
también es absorbido desde la luz intestinal por el espacio paracelular, en un 
proceso direccionado por sus gradientes eléctrico y de concentración (28). 
La absorción neta de calcio depende de la cantidad que se encuentre en la dieta, 
de la vitamina D y de la respuesta del intestino a esta vitamina. Así, el balance de 
tal absorción podrá llegar a ser negativo si la cantidad de calcio alimentario es 
menor de  500 mg/día, si existe déficit de vitamina D o en enfermedades 
intestinales con alteraciones en la absorción (22). 
Figura 3. Representación Gráfica de absorción intestinal de calcio.   
 
Fuente: Tomada de Tresguerres (22). 
 
2.1.3.  Manejo renal de calcio 
Aproximadamente se aclaran a diario por los glomérulos 10 g de calcio, 
reabsorbiéndose en un 98 – 99% en los túbulos, de manera que por orina se 
eliminan entre 150 y 250 mg por día. El calcio que llega y pasa por los glomérulos 
es el difusible: Ca++, o libre, y el unido a aniones no proteicos. Por el túbulo 
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proximal se reabsorben dos terceras partes del calcio filtrado, dado por un sistema 
de transporte activo ligado a la reabsorción de Na+. Este sistema es dependiente 
de la concentración de Calcio a nivel tubular y es independiente de cualquier 
hormona. 
En la rama ascendente del asa de Henle se reabsorbe aproximadamente el 25% 
del calcio depurado, y en el túbulo contorneado distal, el 8 – 10% restante. 
Precisamente en este sitio se produce la regulación fina de dicha reabsorción, la 
cual se aproxima a 1.000 mg de calcio por acción de la PTH (31). 
2.1.4.  Homeostasis del Fósforo  
El fósforo a nivel corporal se encuentra en forma de fosfatos, por su gran 
capacidad de reacción. A nivel corporal contamos con 600 a 650 g de fósforo, de 
los cuales el 80% se encuentra en hueso en forma de hidroxiapatita, un 10% en 
músculo esquelético y el 10% que resta repartido en el resto de las células y a 
nivel sérico en forma de fosfatos inorgánicos (HPO4
2– y H2PO4
–), que se 
distribuyen libremente entre los espacios intra y extracelulares (32), 
correspondiendo este último a 65% en forma ionizada (H2PO
4–), 25% combinado 
con cationes como Na+, Ca2+, Mg2+ y 10% unido a proteínas (32). A diferencia de 
lo que sucede con el Ca2+, la concentración en el citosol de fósforo (1 x 10–4 M) 
guarda una estrecha diferencia de la encontrada en el LEC (2 x 10–4 M), y su 
transporte por de las diferentes membranas celulares es pasivo, estando 
direccionado por la movilidad de cationes, en especial el Ca2+ (26). 
Entre sus múltiples funciones cabe destacar ser el principal amortiguador 
intracelular, sus esteres actúan como almacenadores y liberadores de energía 
mediante la síntesis y degradación del ATP; además se encuentra formando parte 
de los ácidos nucléicos y de los fosfolípidos de las membranas (32). 
Los requerimientos dietarios de fósforo en condiciones normales son similares a 
las de calcio (un gramo diario), procediendo sus fuentes principales de los 
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productos lácteos, pescados, carnes y legumbres, aunque, en general, casi todos 
los alimentos naturales contienen fosfatos en cuantías significativas (32). 
La absorción intestinal de fósforo se da fundamentalmente mediante vía 
paracelular (difusión simple) entre enterocitos, cuando su concentración en la luz 
intestinal es superior a los 4,7 mg/dL, como ocurre posprandial. Además de esta 
ruta, cuantitativamente la de mayor importancia, el fósforo se absorbe también por 
vía transcelular por un cotransporte activo con Na+, ubicado en la membrana 
luminal del enterocito y estimulado por la vitamina D. El gasto energético 
necesario para ese proceso es facilitado por el gradiente de Na+, mantenido a su 
vez por la ATPasa dependiente de Na+/K+. El fósforo sale del enterocito a través 
de su membrana basolateral por un mecanismo pasivo (Figura 4), a favor de su 
gradiente eléctrico y de concentración (33). 
Por otro lado, a nivel renal ocurre un paso fundamental en el equilibrio del fósforo. 
Prácticamente todo el fósforo plasmático es depurado por los glomérulos. Y 
aproximadamente del 80% del mismo se reabsorbe, principalmente en el túbulo 
proximal. Esta reabsorción se satura, de tal modo que, a medida que incremente 
su concentración plasmática, lo hace la cantidad reabsorbida hasta lograr el 
denominado transporte máximo de fósforo, superado el cual todo el fósforo 
aclarado es excretado (31). 




Fuente: Tomada de Tresguerres (22). 
 
El transporte de fósforo por las células del epitelio tubular proximal se produce 
gracias a una proteína cootransportadora con Na+, presente en su membrana 
apical y basolateral. Los determinantes en el metabolismo renal de fósforo son: a) 
la dieta, de forma que ingestión de grandes cantidades generan fosfaturias 
elevadas y viceversa; y b) la PTH, que, merced a receptores en los túbulos 
proximal y distal, inhibe la reabsorción de fosfato. Además, el factor de crecimiento 
fibroblástico-23 (FGF-23) posee una acción fosfatúrica significativa en condiciones 
fisiológicas, como se explicará más adelante (33). 
La concentración sanguínea de fósforo permite notables modificaciones, 
considerándose cifras normales en el adulto las comprendidas entre 2.5 y 4.8 
mg/dL. Hay consenso general en expresar su concentración en miligramos de 
fósforo por decilitro, a pesar de que lo que se cuantifica con los métodos 




2.2.  HORMONA PARATIROIDEA (PTH) Y SITIOS DE ACCION 
La homeóstasis del calcio y del fósforo está controlado por la PTH y los 
metabolitos de la vitamina D, cuyo sinergismo y coordinación mantienen unas 
concentraciones circulantes adecuadas para el funcionamiento celular y de todo el 
organismo en general. En cuanto a otras hormonas o factores, como los 
glucocorticoides, hormona de crecimiento, hormonas tiroideas, prostaglandinas, 
factores de crecimiento y citoquinas, aunque pueden jugar algún papel en el 
metabolismo del hueso, calcio y fósforo, su rol esencial no sería el control de las 
concentraciones sanguíneas, ni éstas regularían la síntesis de dichas hormonas o 
factores (35). 
La PTH es un polipéptido de 84 aminoácidos producido por las células principales 
de las glándulas paratiroides, que se desempeña como un controlador rápido del 
metabolismo cálcico. Dichas glándulas, habitualmente cuatro y denominadas así 
por hallarse en la cara dorsal del tiroides, de forma ovalada, 6 – 7 mm de longitud, 
5 mm de ancho y unos 2 mm de espesor; con un peso aproximado de 20 a 50 mg 
cada una y la totalidad de las cuatro en muy raras situaciones llega a  los 150 mg 
en individuos normales. Muy vascularizadas, reciben aporte de sangre de ramas 
de dos arterias a cada lado: la tiroidea superior, rama de la carótida externa, y la 
tiroidea inferior, procedente de la subclavia. Liberan su secreción hormonal en las 
venas paratiroideas, que desembocan en las venas tiroideas. La formación y  
desarrollo de estas glándulas está regulado específicamente por el factor de 
transcripción Gcm2 (34). 
La PTH, es una hormona producida en el retículo endoplásmico de las células 
principales paratiroideas. Se produce como un polipéptido de 115 aminoácidos 
conocido como pre-pro-PTH, el cual  se transporta por una partícula que reconoce 
la secuencia guía y la lleva hasta una proteína de anclaje, escindiéndose un 
fragmento de 25 aminoácidos en su extremo aminoterminal, originándose la pro-
PTH (90 aminoácidos) y al ingresar al aparato de Golgi una peptidasa genera la 
deleción de otros seis aminoácidos en el extremo aminoterminal para originar la 
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PTH de 84 aminoácidos (Figura 5), la cual se almacena en gránulos de secreción 
con cromogranina A, un péptido con acción autocrina o paracrina en la secreción 
de PTH y con la que es segregado simultáneamente(34). Una vez a nivel sérico la 
semivida de la PTH es menor de 5 minutos. 
La funcionalidad de la PTH se localiza en los 34 aminoácidos en su extremo 
aminoterminal, siendo la localización de los aminoácidos 28 – 34 el punto de unión 
con su receptor en las células diana. Los receptores de PTH en tejido óseo y riñón 
son de 591 y 585 aminoácidos, respectivamente, que se encuentran ligadas a una 
proteína G; comparten un 78% de sus secuencias y adoptan una disposición en 
forma de un asa larga en la cara externa de la membrana plasmática, siete 
regiones transmembrana y un asa en la cara interna. Al combinarse con PTH, esta 
proteína receptora presenta un cambio conformacional que la disocia de la 
proteína G, con lo que se activa la adenilato-ciclasa y la consiguiente producción 
de AMPc (33). 
 




Fuente: Tomada de Tresguerres (22). 
 
2.2.1.  Sensor - receptor de Ca2+ (CaSR) 
El principal regulador de la secreción de PTH es el nivel de calcio del líquido 
extracelular, siendo que a calcemia baja aumenta la liberación de dicha hormona y 
viceversa. Este mecanismo se da a través de un sensor de calcio (CaSR) 
extracelular, ubicado en las glándulas paratiroides; dicha proteína actúa como un 
receptor acoplado a proteína G, el cual está compuesto de unos 600 aminoácidos 
en la cara externa (porción involucrada en la unión con Ca2+), una porción 
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hidrófoba transmembrana de 250 aminoácidos dispuestos en siete repliegues, y 
un cabo citosólico de 220 aminoácidos (Figura 6) (35). Aunque la unión 
CaSR/Ca2+ extracelular es de baja afinidad, éste es extremadamente sensible a 
los cambios de la [Ca2+] extracelular. Un descenso de 0,2 mEq/l de la [Ca2+] en 
sangre incrementa la PTH circulante del rango basal a su nivel máximo (Figura 7). 
(29). 
La producción de PTH también tiene su regulación a través de transcripción 
génica (figura 8). El gen para PTH se reprime por un elemento de respuesta al 
calcio dentro de la región promotora del gen. Por tanto, la vía de transmisión de 
señales que se activa por la unión del Ca2+ al CaSR en último término condiciona 
la represión de la expresión del gen de PTH y su síntesis. El gen de PTH también 
se reprime por la 1,25-dihidroxivitamina D. La capacidad de la 1,25-
dihidroxivitamina D de regular la expresión del gen de la PTH se refuerza por la 
regulación coordinada al alza de la expresión del gen CaSR por los elementos de 
respuesta positiva a la vitamina D en la región promotora del gen de CaSR. 
(Figura 8) (29). 
Un ascenso en la concentración de Ca2+ en el LEC facilita la activación de la 
fosfolipasa C con la consiguiente producción de inositol trifosfato y la liberación de 
Ca2+ desde los organelos intracelulares en la célula paratiroidea. Ello, aunado a  la 
activación de la proteína quinasa C, son el regulador final de la secreción de PTH 
(35). Así mismo, otro mecanismo implicado en la síntesis de PTH es la vitamina D, 
la cual a elevadas concentraciones séricas,  se inhibe la transcripción del gen de 
PTH. 
El magnesio (Mg2+) es otro catión involucrado en la secreción de PTH. Así, el 
Mg2+ actúa en la liberación de esta hormona desde sus gránulos de secreción 
hacia el LEC, de forma que concentraciones sanguíneas disminuidas del mismo 
bajan la secreción de PTH. De igual forma, las  elevadas tasas de Mg2+ producen 
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un efecto similar, muy probablemente porque el sensor-receptor de Ca2+ no sea 
específico de él y también sea sensible a las concentraciones de Mg2+ (35).  
Figura 6. Estructura del Receptor-sensor de Calcio.  
               
 
Fuente: Tomada de Tresguerres (22). 
 
2.2.2.  Acciones fisiológicas de la PTH 
El papel primordial de la PTH es controlar el equilibrio del calcio. A través de  
acción directa a nivel óseo y renal, e indirecta en el intestino, la PTH elude la 
hipocalcemia y controla de forma continua las concentraciones de Ca2+ en el LEC 
(31). 
2.2.2.1.  A nivel oseo: La PTH tiene acciones antagónicas en el hueso. De tal 
forma, por un lado, tanto in vitro como in vivo, cuando se dan pulsos o dosis 
intermitentes de PTH, genera un efecto  favorecedor de la formación de hueso 
nuevo; y, por otro, la aplicación sostenida de PTH tiene una acción que estimula la 
reabsorción ósea facilitando la diferenciación de las células precursoras hacia 
osteoclastos y la acción de éstos. Esta última acción es la que predomina en 
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condiciones de normalidad. Tras unirse con receptores en los osteoblastos, la PTH 
impulsa la síntesis del ligando del receptor activador del factor de transcripción 
nuclear kB (LRANK), proteína favorecedora de la activación osteoblástica y su 
acción fisiológica. Esta acción requiere concentraciones adecuadas de 1,25-
dihidroxivitamina D y es reforzada por el factor epidérmico de crecimiento (EGF) y 
la interleuquina 1 (34).  
Figura 7. Curva dosis-respuesta de la secreción de Ca++/PTH 
 
Fuente: Tomado de Koeppen & Stanton (27). 
 
2.2.2.2. A nivel renal: El riñón es uno de los principales órganos donde actúa la 
PTH, en pro de mantener unos niveles normales de calcio y fósforo. A nivel del 
túbulo proximal disminuye la reabsorción de fosfatos tras producirse la 
translocación de una proteína específica en la cara luminal del plasmolema de la 
célula tubular, inhibiendo el sistema de cotransporte H2PO
4–/Na+; además, 
disminuye la absorción proximal de bicarbonato (HCO3), modificando distalmente 
la relación HPO4
2–/H2PO
4– al aumentar la proporción de HPO4
2–; y, como éste se 




disminuye la reabsorción de fosfato en el túbulo distal, potenciando el efecto 
fosfatúrico. En el túbulo distal favorece la reabsorción del calcio a través del 
Intercambiador basolateral 2Na+-Ca++. Otra función de la PTH es que activa la 
alfa 1 hidroxilasa para la activación de la vitamina D, hormona necesaria para la 
absorción intestinal de calcio, generando un efecto indirecto para mantener la 
calcemia dentro de parámetros normales.  
 
Por último, la PTH promueve la reabsorción de Mg2+ en la rama ascendente del 
asa de Henle, aunque este efecto tiene escasa trascendencia fisiológica (34).  
Figura 8. Regulación de la expresión génica de PTH y su secreción. 
 




2.2.2.3.  A nivel intestinal: La PTH no tiene accionar directo en el intestino. Sin 
embargo, como estimula la síntesis renal de 1,25-dihidroxivitamina D, facilita 
indirectamente la absorción intestinal de calcio y fosfato. 
2.3.  FISIOLOGÍA DEL HUESO 
Para comenzar a hablar de la anatomía y fisiología del hueso, hay que tener claro, 
que la fisiopatología ósea debe ser vista de una manera holística, ya que ese 
concepto básico de la función ósea es solo de protección, estabilidad de carga o 
sostén, definitivamente es un fundamento muy básico.  En este orden de idea se 
aclara que además de las ya comentadas, el hueso tiene funciones importantes 
como la homeostasis de minerales, la producción de células sanguíneas, 
almacenamiento de triglicéridos. 
Para ir más allá de una simple clasificación de los diferentes huesos, es 
importante recordar sus partes, las cuales son diáfisis, epífisis, metáfisis,  cartílago 
articular, periostio, cavidad  medular y el endostio, cada una de estas con 
funciones claras hasta los conceptos actuales de la investigación en fisiología 
ósea. (36) 
En términos generales sus componentes más importantes son una matriz 
conformada por agua en un 25%, fibras proteicas en otro 25% y un 50% de sales  
minerales cristalizadas. 
Las células que conforman el hueso tienen funciones muy diferentes, por ejemplo 
los osteoblastos, son células de  construcción de hueso que tienen la capacidad 
de producir o sintetizar los diferentes componentes de la matriz ósea, a su vez los 
osteocitos son células maduras que derivan de osteoblastos que quedan 
atrapados en la matriz, teniendo una función vital y fundamental para la vida, la 
cual es la capacidad para intercambiar sustancias con el sistema hematológico. 
Por último, los osteoclastos son células de gran tamaño, formadas por diferentes 
estructuras como los monocitos, ubicados en el endostio, encargados de la 
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destrucción ósea por medio de unas estructuras proteicas importantes 
denominadas enzimas lisosómicas, proceso conocido como recambio óseo. 
2.3.1.  Recambio Óseo 
 La matriz proteica tiene una composición especial en pro de dar firmeza, pero a 
su vez de hacer parte de un tejido vivo de intercambio. Esta matriz está 
compuesta por fibras de colágeno denominadas tipo 1 (constituyendo el 90% de 
proteínas de hueso) además de proteínas no colágenas, glucoproteinas y 
proteoglicanos que hacen parte de la llamada sustancia fundamental. Lo 
verdaderamente interesante del tejido descrito, es que son compuestos aniónicos  
con alta capacidad para poder unirse a iones  participando así en el proceso de 
calcificación  y en un proceso donde se fija un material como la hidroxiapatita  a 
las fibras de colágeno ya mencionadas. (36) 
El sistema óseo necesita de un constante remodelamiento, es decir de un proceso 
de recambio que generalmente se produce en la superficie del hueso  a través de 
actividad celular especifica de osteoblastos y osteoclastos. 
Los osteoblastos van a dar origen a las unidades formadoras de fibroblastos, los 
cuales con estimulación específicamente de citoquinas  se van a diferenciar en 
osteoblastos, célula encargada de la producción de hueso además de colágeno 
tipo 1 y de fosfatasa alcalina, y los más importante es que posee receptores de 
estimulación de vitamina D, PTH y estrógenos, teniendo además sitios de unión 
para calcitonina. Siendo así como el sistema óseo se relaciona con diferentes 
estructuras, pues con el solo hecho de mencionar la vitamina D nos tenemos que 
ir al proceso digestivo de absorción de esta. (Figura 9). (37) 
Los osteoclastos encargados de la eliminación o degradación de matriz ósea, 
tienen su origen en células formadoras de colonias de granulocitos y macrófagos, 
produciéndose finalmente una célula gigante multinucleada que es la madura y 
funcional.  Esta célula tiene identificados receptores que son muy importantes para 
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el metabolismo del hueso, de los cuales los más importantes son calcitonina, 




Figura 9. Interacción entre el tracto gastrointestinal y la formación de hueso. 
 
Fuente: Karcenty et al (37)  
 
2.4.  FACTOR DE CRECIMIENTO FIBROBLÁSTICO 23 (FGF 23) Y KLOTHO 
Los pacientes con enfermedad renal crónica en estadios avanzados, no solamente 
hacen trastornos del metabolismo cálcico, sino que también pueden tener 
alteraciones en la regulación del fosforo o fosfato.  Las alteraciones del binomio 
calcio-fosforo ponen en riesgo la vida del paciente renal ya que se presentan 




En ese equilibrio del proceso metabólico fosfo-cálcico intervienen varios 
mecanismos originados en las glándulas paratiroides, el hueso y el riñón como ya 
se ha descrito anteriormente. Pero hay una parte de esta regulación que ha sido 
motivo de investigación y de nuevas publicaciones en los últimos años y está 
relacionado con el rol que juega la proteína Klotho y el factor de crecimiento 
fibroblástico 23 en el metabolismo fosfo-cálcico. (38) 
En 1997 se comenzó a hablar de la proteína Klotho, por parte del grupo de 
Nabeshima et al (39), quienes describieron en estudios en murinos alteraciones 
fisiológicas como ateroesclerosis, calcificaciones vasculares, trastornos del 
metabolismo mineral óseo y osteoporosis, secundarios a  una disminución en la 
expresión de un gen llamado Klotho, denominado así en honor a la diosa griega  
que extiende el hilo de la vida. 
Este gen codifica una proteína que contiene 1.012 aminoácidos,  definido con un 
dominio transmembrana que puede ser clivada por miembros de la familia de las 
proteínas ADAMS.  Se demostró que la expresión de Klotho es fundamentalmente 
renal.  Más adelante la manipulación genética de Klotho en ratones mostro 
resultados sorprendentes, relacionado con el tiempo de sobrevida de murinos. (40) 
Con el paso de los años y de investigaciones rigurosas, se realizaron estudios que 
se traspolaron al humano, obteniéndose hallazgos similares relacionados el 
metabolismo de fosforo y del calcio, comenzándose a hablar del factor de 
crecimiento fibroblasto 23 como acompañante fisiopatológico en el paciente con 
enfermedad renal crónica. (41) 
Para profundizar en la proteína Klotho y en el factor de crecimiento fibroblástico 
23, hay que tener claro que el fosforo es un elemento esencial para que pueda 
haber vida humana (42), este tiene funciones importantes en los sistemas 
biológicos donde se encuentra como fosfato, siendo fundamental para los 
fenómenos de producción energética a nivel de cada célula, adicionalmente 
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haciendo parte de enzimas fosforiladoras y catalizadoras de funciones celulares y 
moleculares como son las quinasas. 
La homeostasis del fosforo depende de un balance entre la absorción intestinal y 
la eliminación renal, es así como en promedio una persona de 70 kg ingiere 1,6 g 
de fosforo al día, del cual 40 a 60% es absorbido a nivel intestinal y el restante es 
eliminado vía fecal, del fosforo absorbido solamente el 1% quedara circulando en 
el plasma y el diferencial es distribuido en los diferentes tejidos tanto a nivel intra 
como extracelular, teniendo en cuenta que es el hueso el mayor reservorio de 
fosfato, el cual lo almacena en forma de hidroxiapatita por un proceso bioquímico 
denominado nucleación, haciendo parte de la vía clásica del metabolismo del 
fosfato. Figura 10. (43). 
 
Figura 10. Modelo clásico metabolismo fosfo-cálcico. 
 
Fuente: Adaptado a partir de Arango (20). 
 
Pero definitivamente la investigación científica es clara en que esta vía clásica del 
metabolismo del fosforo y calcio es mucho más fascinante y compleja, con una 
profundidad genómica importante. El FGF 23 es secretado por el sistema óseo 
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luego de ingestas elevadas de fosfato o altas concentraciones de este en la 
sangre,  actuando a nivel tubular renal  con un efecto fosfatúrico, suprimiendo la 
reabsorción de fosfato al reducir los nivel de un cotransportador sodio fosfato tipo 
2A, disminuyendo la actividad de la alfa 1 hidroxilasa y por ende deteriorando la 
capacidad de activación de la vitamina D y secundariamente la absorción de calcio 
en la economía corporal (44,45), (Figura 11). 
 
Figura 11. Modelo actual metabolismo fosfocalcico. 
 
 
Fuente: Haussler et al (44). 
 
Como se puede observar en este modelo actual del metabolismo fosfocálcico, ya 
no solo se habla de hormona paratiroidea, vitamina D y fosfato, que fue en lo que 
la ciencia profundizo por muchos años, sino que es visto como un eje 
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endocrinológico con múltiples órganos regulando el normal funcionamiento 
mineral-óseo. 
 
Partiendo de un hecho claro en el paciente con enfermedad renal crónica, es que 
estos sujetos no tienen una buena capacidad para la activación de la vitamina D y 
que por lo tanto la absorción intestinal de calcio progresivamente se verá 
comprometida, aclarando que secundariamente además estos pacientes tendrán 
niveles elevados de fosfato.  Estos valores séricos altos en fosforo, y el aumento 
de la vitamina D plasmática, llevaran a el aumento en la expresión de factor de 
crecimiento fibroblástico 23 (FGF23), el cual tiene la capacidad de activar un 
receptor especifico denominado el FGFr1, cuyo acompañante permanente es el 
Klotho (localización) tanto en las glándulas paratiroides como en el riñón. 
 
En las glándulas paratiroides esta activación va a inhibir la expresión de la 
hormona paratiroidea y a nivel renal va a realizar una supresión de la expresión de 
CYP27b1 lo que básicamente llevara a una sobre estimulación para expresar la 
famosa alfa1-hidroxilasa, además va a disminuir los nivel de un cotransportador 
denominado sodio-fosfato tipo 2ª, el cual se encuentra localizado en la membrana 
apical de túbulo renal, todo esto llevando a balances metabólicos muy interesantes 
como la disminución de la vitamina D activa (1,25dihidroxicolecalciferol) y a el 
aumento de la fosfaturia. Resumiendo, el punto de partida fue la hiperfosfatemia y 
este metabolismo lleva a la hipofosfatemia, por lo cual es claro que es un proceso 
regulador, es por esto que al disminuir la fosfatemia vuelve y disminuye la 
expresión de FGF 23 del hueso y se regula el mecanismo o equilibrio mineral-
óseo, (Figura 12). 
 
Entonces si analizamos y profundizamos esa unión de Klotho con FGF23 no 
queda duda en la afirmación de que ambas tienen acción endocrina, más aun si 




Ya conociendo la función que tiene ese complejo Klotho FGF23, se puede pensar 
que en un paciente con enfermedad renal crónica con hiperfosfatemia, con el solo 
hecho de administrarle análogos de la vitamina D3 se aumenta la expresión de 




Figura 12. Eje endocrino hueso-riñón-paratiroides. 
 
 
Fuente: Adaptado a partir de Toro (38).  
 
Lastimosamente así como se conoce la fisiología también debe conocerse la 
patología. Se sabe que hay muchas condiciones que pueden disminuir la 
expresión de Klotho, entre ellas patologías frecuentes en el siglo actual como la 
43 
 
hipertensión arterial, la diabetes mellitus y algunas miocardiopatías, es decir ese 
eje endocrinológico entre hueso, calcio, fosforo, riñón, hueso, se ve afectado por 
estas enfermedades descritas que son de gran incidencia y prevalencia en 
nuestras poblaciones y esa afectación renal se puede presentar con la alteración 
de la expresión de cualquier gen relacionado con Klotho, pero hay evidencia de 
que polimorfismos de este gen como el G395a tiene mayor relación con el 
compromiso directamente tubular renal. (46) 
Más allá de todo este contexto fisiopatológico, se han propuesto modelos en los 
cuales se incluye Klotho como marcador de enfermedad, es decir utilizar Klotho 
como un paraclínico para diagnosticar tempranamente la enfermedad renal 
crónica, en algunos casos se han establecido modelos para relacionarla con la 
creatinina que aunque no es el más sensible y especifico, es uno de los 
paraclínicos más utilizados en todo el mundo para caracterizar la función renal de 
los pacientes. Hasta la actualidad estos modelos no tienen una aprobación 
científica, pero se continúa con las investigaciones al respecto. (47). 
Se puede concluir que en los pacientes con enfermedad renal crónica desde sus 
fases o estadios iniciales, el decremento en la producción de Klotho y la 
disminución en los niveles séricos de este están documentados y hacen parte de 
la fisiopatología de la enfermedad y que tal vez en el futuro Klotho hará parte no 
solo de la patología sino del diagnóstico de la enfermedad renal. (48) 
El papel de la proteína Klotho en la enfermedad renal crónica no solo se relaciona 
con el desequilibrio metabólico del sistema fosfo-cálcico, pues en los últimos años 
se ha generado buena evidencia científica que  ha mostrado de que la metilación 
de Klotho se puede desencadenar, o por lo menor potenciar, por medio de las 
toxinas urémicas, aclarando que esta metilación silencia el efecto de la proteína 
Klotho. (49), (Figura 13). 
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Entonces hay que recordar que las toxinas urémicas están aumentadas en la gran 
mayoría de pacientes con enfermedad renal avanzada, por lo cual se puede 
considerar que la metilación de Klotho agravara el compromiso renal. 
 
2.5. VITAMINA D 
La vitamina D es una molécula liposoluble que existe en nuestro cuerpo de dos 
formas, vitamina D3 y D2, las cuales difieren en la cadena lateral D, siendo la 
primera característica de colesterol(50), mientras que la segunda es característica 
de los esteroles vegetales. La vitamina D3 o colecalciferol es producida, 
mayoritariamente, a partir del a exposición cutánea a la radiación solar ultravioleta 
B (22).  En menor medida,  se obtiene a través de la ingesta diaria de alimentos de 
origen animal como es el huevo, productos lácteos, bacalao (51,52), etc.  La  
vitamina D2 o ergocalciferol, solamente es obtenida a través de la ingesta de 
vegetales. Cerca del 50% de la vitamina D dietaria es absorbida en el enterocito, 
solubilizada por las sales biliares y es transportada en la circulación por los 
quilomicrones (53), donde es captada por diferentes tejidos, como musculo y tejido 
graso, antes del llegar al hepatocito.  




Fuente: Eugene (53) 
 
EL 7 dehidrocolesterol (HDC) es un esterol, producto del cual deriva la Vita D3, 
que se encuentra mayoritariamente en las membranas celulares de los 
queratinocitos de la piel (53). Es el producto final del colesterol, cuya reacción es 
catalizado por la  7HDC delta 7 reductasa (53) (figura 14). A parte de la 
disponibilidad del 7HDC, la exposición de la piel a rayos ultravioleta B, mediante 
una reacción no enzimática, formara la vitamina D3; es por esto que factores como  
uso de gafas, protector solar, ropa abrigada, invierno, latitud, pueden disminuir la 
concentración de vitamina D (54). Ciertos oficios como personal submarino, 
habitantes de Antártida y regiones con creencias religiosas que obligan al uso 
estricto de ropa cubierta, son otros factores asociados. Solo se necesitan 2 horas 
de exposición por semana en cara y manos para mantener concentración de 25 
OHD óptimas en niños y adultos (55). 
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El almacenamiento de vitamina D es amplio y solo el 1 a 2% es entregado cada 
día  Por lo tanto, se requiere de muchos años con un bajo consumo dietario y una 
disminución de la síntesis endógena, para que se agoten los depósitos y se 
produzca la deficiencia (15, 22). Así mismo la naturaleza impide que exposiciones 
prolongadas al sol produzca hipervitaminosis. Esto es explicado a través de dos 
mecanismos: el primero y más importante es la rápida degradación, por su gran 
fotosensibilidad, de la Vitamina D cutánea y especialmente la previtamina D, a 
esteroles inactivos como son el lumisterol y taquisterol (53) antes de transportados 
a la circulación. Y el segundo mecanismo es a través de la síntesis de melanina 
inducida por los rayos de sol, el cual actúa como un bloqueador solar natural. 
2.5.1.  Metabolismo de la vitamina D 
La vitamina D3 es biológicamente inerte, ameritando dos pasos de hidroxilación 
para formar su hormona metabólicamente activa la 1.25 dihidroxivitamina D (56) 
(Figura 15) (1.25 OH). Esta vita D3  es transportada al hígado a través de una alfa 
globulina conocida como proteína de unión a la vitamina D, una proteína de 458 
aminoácidos producida por los hepatocitos; con mucha afinidad por la vita D y sus 
análogos, siendo mayor en la 25OHD-23,26-lactona y menor en la previtamina D3. 
Aumenta su concentración en las mujeres, llegando inclusiva a doblarla a finales 
del embarazo. 
 




Fuente: Tomado de Eugene (53). 
 
La primera hidroxilación ocurre en el carbono 25, realizado por el grupo 
enzimático localizado en el interior de la membrana mitocondrial del hepatocito 
(CYP27A1 o CYP2D25, CYP3A4) (53) constituyendo la 25 hidroxivitamina D. 
Una vez formada, esta molécula continua siendo inerte por lo cual necesita su 
segunda hidroxilación, donde el riñón es el principal responsable de la 
conversión a 1,25 OHD (15,56). Una vez en el túbulo proximal, la megalina, un 
receptor similar a una lipoproteína, es responsable de absorber este complejo 
25 OH- proteína de unión a la vitamina D, sitio en el cual se encuentra la 
enzima alfa 1 hidroxilasa, encargada de hidroxilar el carbono C1 (Figura 16). 
Además del túbulo proximal, se ha encontrado cantidad de ARNm de alfa 1 
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hidroxilasa en otras células como los queratinocitos de la piel de los humanos, 
macrófagos, tejido graso, y cerca de otros 10 tejidos más. La actividad de esta 
enzima está supeditada a la cantidad de 1.25 OHD como mecanismo de feed 
back negativo, niveles de PTH, calcitonina, factor de crecimiento 1 similar a la 
insulina, FGF 23, calcio, fosforo. 
Figura 15. Vía metabólica de la vitamina D. 
 
Fuente: Tomada de Bover et al. (56)  
 
 




Fuente: Tomada de Bover et al. (56)  
 
2.5.2.  Modo de acción de vitamina D 
La acción de 1,25 2D (OH) en el hueso, intestino, riñones y las glándulas 
paratiroides y su papel en el metabolismo mineral es el resultado de una compleja 
interacción entre el calcio y el fosfato de 1,25(39) (OH) 2D, PTH, y fosfatoninas. 
Se une al receptor de vitamina D, cuyo gen consiste en 14 exones, abarcando 
más de 60 kb en el cromosoma 12, generando un cambio conformacional, seguido 
de una heterodimerización de un ligando RXR (57), similar a lo que ocurre con la 
hormona tiroidea. Este tiene afinidad tres veces mayor por la 1.25 
dihidroxivitamina D, sin embargo los niveles de 25 hidroxivitamina son 100 a 1.000 
veces mayor que los de la forma activa, por lo que las dos moleculas 
probablemente contribuyan a las acciones biológicas de la hormona. El complejo 
resultante vitamina D y receptor vita D/RDR, a regiones promotoras de los genes 
(ADN) diana, reclutando factores de transcripción y moléculas coreguladoras 
(activadoras o inhibidoras de la transcripción), adquiriendo la posibilidad de actuar 
sobre los múltiples genes diana de la vitamina D.  
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La vitamina D tiene muchos sitios de acción, como intestino, riñón, hueso, 
glándulas paratiroides(17), cuya principal función es el correcto metabolismo 
fosfocalcico, adjudicándose otras funciones como efectos antiproliferativos, 
inductores de diferenciación e inmunomoduladores.  
2.5.2.1. Funciones de vitamina D en intestino 
La vitamina D aumenta la capacidad absortiva de calcio dietario en el intestino 
delgado. Esta absorción se da a través de dos rutas: paracelular, la cual 
predomina, cuyo mecanismo es por difusión pasiva (58) sin intervención de la 
vitamina D y la ruta transcelular, en menor medida y completamente dependiente 
de vitamina D. La entrada de calcio en esta vía, está regulada principalmente por 
los canales epiteliales TRPV6 y V5. Una vez en el citosol este calcio se une a la 
calbindina e incorporado en los organelas citoplasmáticas como retículo 
endoplásmico y mitocondria. La expulsión de calcio a través de la membrana 
basolateral es un proceso dependiente de energía, el cual utiliza dos canales 
importantes: bomba de calcio y un intercambiador de Ca-Na. Estos tres pasos son 
estimulados por la vitamina D en su forma activa. (53) Figura 17. 
La absorción intestinal del fosforo ingerido en la dieta también se aumenta tras el 
estímulo de la 1.25 hidroxicolecalciferol, estimulando la síntesis de sus proteínas 
transportadoras. 
2.5.2.2. Riñón 
El riñón participa de manera indirecta en el aumento de la concentración de calcio 
sérico, a través de la activación de la vitamina D, la cual ocurre en el túbulo 
proximal por la alfa 1 hidroxilasa (15). Al parecer aumenta la absorción de calcio a 
nivel del túbulo distal con ayuda de PTH, sin embargo en casos de 
paratiroidectomia (53) se ve aumentada la fracción excretada de calcio, el cual no 
corrige incluso con altas dosis de vitamina D.   
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La 1.25 OH colecalciferol aumenta la absorción en el túbulo distal de fosfato, 
sin tanta dependencia de PTH, como ocurre en el caso del calcio.  
 
2.5.2.3. Vitamina D y hueso 
Tiene efecto directo e indirecto sobre el hueso. La principal función es 
aumentar la mineralización ósea, la cual realiza de manera indirecta 
incrementando la disponibilidad de calcio y fosforo sérico tras su absorción 
intestinal y renal. 
El efecto directo de la vitamina D sobre el hueso es paradójico, induciendo la 
movilización de Ca en hueso (59). Tanto los osteoblastos y células precursoras 
de osteoclastos tienen receptores de vitamina D. Una vez acoplada con dicho 
receptor, los osteoblastos producen proteínas como la fosfatasa alcalina, 
colagenasa, y activador plasminógeno, por lo tanto la vitamina D induce 
osteoclastogenesis y resorción ósea, aumentando así mismo el calcio sérico, 
materia prima para la mineralización del osteoide no mineralizado 
anteriormente. Con lo anterior se induce que la vitamina D aumenta la 
mineralización ósea a expensas de la resorción ósea de otros sitios. 
 
2.5.2.4. Vitamina D y paratiroides 
La vitamina D regula la producción de PTH, a través de su unión con los 
receptores ubicados en las células paratiroideas, de forma que 
concentraciones elevadas de este metabolito tienen un feedback negativo, 
regulan a la baja la transcripción del ARNm de la PTH, inhibiendo su síntesis, 






Figura 17. Absorción intestinal de calcio y fosforo. 
 
 
Fuente: Tomado de Eugene (53) 
 
2.6.  FISIOPATOLOGÍA DEL HIPERPARATIROIDISMO 
SECUNDARIO A ENFERMEDAD RENAL CRÓNICA 
En términos generales cuando en el paciente con enfermedad renal crónica va 
progresando la enfermedad y disminuye la masa renal, comienza a disminuir la 
excreción renal de fosforo, aumentando su concentración sérica, con posterior 
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estimulación de la producción del factor de crecimiento fibroblástico 23 (FGF23) 
por parte de los osteocitos; este aumento del FGF23 inhibe al cotransportador 
Na/P el cual está ubicado en el túbulo contorneado proximal, resultando en un 
aumento en la excreción renal de fosfato. Así mismo también inhibe la alfa 1-
hidroxilasa, llevando a una reducción en la activación de la vitamina D, elevando 
adicionalmente la producción de PTH, estado conocido como hiperparatiroidismo.  
(60) 
Es menester aclarar que aunque el FGF23 actúa en las paratiroides reduciendo la 
producción de PTH, en pacientes con altas concentraciones de urea en sangre, 
esta acción esta inhibida, es decir en el paciente con uremia el FGF23 no tiene la 
capacidad de disminuir la producción de PTH, al parecer por fenómeno de 
resistencia en las paratiroides.(60) 
Parece clara la relación directa existente entre las concentraciones de fosforo 
sérico y el incremento de la producción de FGF23, lo que no está claro es el 
momento en el cual se eleva el FGF23, pues es poco probable que un paciente 
con filtración glomerular mayor de 20 mil/min presente hiperfosfatemia, pero se 
cree que pueda estar elevado en este preciso momento el FGF23; tal como lo 
demostró un estudio de cohorte en pacientes de edad pediátrica, mostro la 
positividad del FGF23 en los osteocitos en paciente con enfermedad renal en 
estadios 2-4. (60) 
La activación de la vitamina D en las fases avanzadas de la enfermedad renal se 
ve disminuida, como consecuencia los niveles de calcitriol sérico están 
disminuidos, llevando ésta a una disminución en la absorción intestinal de calcio y 
posterior estimulación para la producción de PTH, es decir tenemos en el paciente 
renal con patología avanzada un segundo gatillo para llegar al hiperparatiroidismo. 
Otros factores importantes para el origen del hiperparatiroidismo secundario son la 
reducción del número de receptores de vitamina D y del receptor sensor de calcio 
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en las paratiroides; por ultimo una mayor resistencia a la PTH por parte del 
sistema óseo, también por disminución de receptores en el hueso. Figura 18 (60) 
Entendiendo lo anterior, sabremos el gran problema que se presenta en estos 
pacientes, ya que mientras persiste el hiperparatiroidismo secundario, este va a 
tratar de mantener los niveles de calcio en sangre en rangos normales, 
estimulando la reabsorción subperióstica, la producción renal de 1,25 
dihidroxicolecalciferol y la reabsorción tubular de calcio; a expensas de 
alteraciones en el recambio del sistema óseo, llegando a un concepto amplio 
denominado osteodistrofia renal. (61, 62) 
Figura 18. Hiperparatiroidismo en enfermedad renal crónica. 
 
Fuente: Adaptada a partir de Bellorín et al (60).  
 
La osteodistrofia renal se refiere básicamente a un conjunto de hallazgos o 
lesiones histológicas en el sistema óseo que son resultado de las diferentes 
alteraciones del sistema mineral-oseo ya comentadas en el paciente con 
enfermedad renal crónica.  Estas lesiones histológicas incluyen 
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 El hiperparatiroidismo secundario 
 La osteomalacia,  
 La enfermedad renal ósea adinámica  
 Algunas enfermedades mixtas. 
Aunque la osteodistrofia renal está presente en la mayoría de pacientes con 
enfermedad renal crónica, muy pocos pacientes presentaran síntomas antes del 
inicio de la terapia de reemplazo renal. Por lo tanto se aclara que la osteodistrofia 
renal se puede prevenir si se realiza un control temprano del fosforo, calcio, PTH;   
ya que es característico de este hiperparatiroidismo un alto y acelerado recambio 
óseo, lo que va a resultar en unas típicas lesiones de osteítis fibrosa quística. (61) 
Lo pacientes pueden manifestar dolor óseo y van a tener hallazgos radiológicos 
importantes con reabsorción subperióstica, la cual se va a ver con mayor 
frecuencia en las falanges medias del dedo índice y medio, en la parte distal de las 
clavículas y la sínfisis púbica. (Figura 19). En los casos graves puede observarse 
lesiones quísticas en huesos largos o también presentarse lesiones en vertebra de 
tipo esclerótico, lesiones de sal y pimienta en el cráneo por combinación de ares 
de osteopenia y osteoesclerosis, que se pueden confundir con otras patologías.  
La denominada osteomalacia, es una entidad poco frecuente en la enfermedad 
renal crónica, caracterizada por bajo recambio del sistema óseo con disminución 
del número de osteoblastos y de osteoclastos, un importante aumento del volumen 
osteoide debido a un defecto de la mineralización. Se manifiesta clínicamente por 
la aparición de fracturas. (64) 
Otra de las entidades es la enfermedad ósea adinámica, patología de bajo 
recambio óseo, pero con una diferencia importante respecto a la osteomalacia y 
es que esta no presenta acumulación de osteoide. (65). Es claramente una de las 
lesiones óseas más frecuentes en la enfermedad renal crónica en estadios 
tempranos, adicionalmente si  el paciente es diabético aumenta la incidencia de 
presentación, al igual que en personas de edad avanzada. Clínicamente se puede 
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manifestar con hipercalcemia por la captación disminuida de calcio en el hueso, 
además de bajas concentraciones séricas de PTH y de fosfatasa alcalina, con un 
mayor riesgo de fracturas y de calcificación vascular. (14 ,60). 
Figura 19. Radiografía de manos en proyección anteroposterior de un paciente de 
31 años portador de enfermedad renal crónica e hiperparatiroidismo, donde se 
observan zonas de resorción ósea subperióstica en el borde radial de las falanges 
medias de los dedos índice, medio y anular. 
 
Fuente: Tomada de (63)                
 
2.7.  DIAGNÓSTICO DE HIPERPARATIROIDISMO SECUNDARIO A 
ENFERMEDAD RENAL CRÓNICA 
No es útil pensar en el diagnóstico del hiperparatiroidismo secundario como una 
entidad aislada, como ya se explicó, sino como un espectro de múltiples trastornos 
multisistémicos que incluye alteraciones del calcio, fósforo, PTH, vitamina D, 
trastornos vasculares, remodelamiento y mineralización ósea, entre otras; razón 
por la cual la mayoría de la literatura médica incluyendo la literatura nefrológica 
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mundial denomina el tema como trastornos minerales y óseos secundarios a la 
enfermedad renal crónica.   
Para comenzar  a hablar de diagnóstico, hay que aclarar que con el paso del 
tiempo, las sociedades científicas expertas en el tema del hiperparatiroidismo 
secundario a la enfermedad renal crónica han afirmado que no se puede 
diagnosticar y tratar trastorno por trastorno de una manera aislada, ya que esta 
conducta definitivamente sería perjudicial para el paciente, por lo tanto se han 
creado guías esquematizadas de diagnóstico y manejo de estos trastornos 
mineral-óseos.  La mayoría de la literatura respecto a este tema toma como base 
las recomendaciones propuestas y publicadas por la Kidney Disease: Improving 
Global Outcomes (KDIGO) para la prevención, diagnóstico, evaluación y 
tratamiento de los TMO-ERC (KDIGO Clinical practice guideline for the diagnosis, 
evaluation, prevention, and treatment of Chronic Kidney Disease- Mineral and 
Bone Disorder [CKD-MBD], realizando cada grupo una adaptación de estas guías 
al medio local de cada país o cada sociedad científica. 
 
Como cada recomendación que se desarrollara para el diagnóstico de las 
alteraciones del metabolismo mineral-óseo depende del estadio de la enfermedad 
renal, es importante recordar esta estratificación mundialmente aceptada por las 
diferentes sociedades científicas en el mundo y propuesta y publicada por las 












Tabla 3. Relación estadios de enfermedad renal crónica y grado de albuminuria. 
 
Fuente: Adaptada a partir de KDIGO 2012 (10) 
 
Definitivamente como en toda patología el enfoque clínico es fundamental, basado 
en una excelente anamnesis y un muy buen examen físico, preguntando y 
evaluando siempre trastornos digestivos como nauseas, emesis, estreñimiento; 
alteraciones neurológicas como depresión, letargo, convulsiones, estupor o coma, 
debilidad, fatiga, irritabilidad; manifestaciones cardiovasculares como arritmias, 
trastornos del intervalo QTc, calcificaciones vasculares, crecimiento de cavidades 
cardiacas y por supuestos trastornos óseos como dolor, fracturas, etcétera. 
 
Luego de hacer este abordaje clínico, tenemos que fundamentar el trastorno a 
través de paraclínicos y es aquí donde la búsqueda diagnostica debe ser 
organizada y protocolizada para no dejar escapar ninguna alteración que pudiera 
descompensar a nuestro paciente y aumentar su morbimortalidad. Recordando 
que los valores normales de algunos paraclínicos para los pacientes sanos no 






2.8. PRUEBAS DE LABORATORIO 
2.8.1. Hormona paratiroidea (PTH) 
Para hablar de hiperparatiroidismo secundario a enfermedad renal crónica debe 
tenerse una medición de PTH, la cual es el regulador más importante del 
metabolismo del calcio, siendo sintetizada a nivel ribosomal  en la célula 
principales de las paratiroides como una pre-prohormona, un polipéptido de 84 
aminoácidos que es secretada en respuesta a la hipocalcemia o a la 
hiperfosfatemia, con una vida media muy corta de 2 a 4 minutos, convirtiéndose en 
prohormona, luego de una perdida de uno de sus segmentos. Esa prohormona 
pasa por el aparato de Golgi donde sufre una hidrolisis, generándose la PTH. Esta 
PTH es secretada a la circulación básicamente como  una molécula completa  (1-
84 PTH),  donde los dos primeros aminoácidos próximos al extremo N terminal 
son imprescindible para la unión y activación de su receptor (15). A su vez también 
puede ser secretada como fragmentos, los cuales se pueden clasificar por 
características de sus segmentos, sobre todo por su longitud: PTH 1.84, los no 
PTH 1-84, fragmentos C terminales y otros fragmentos más recientemente 
descubiertos como amino-PTH (14).  Todo esta descripción demuestra como la 
PTH tiene una heterogeneidad circulante importante por lo cual su medición no es 
fácil. 
 
En las personas sanas aproximadamente el 80% de la PTH circulante es de 
fragmentos C-terminales y solo un 20% a PTH entera, todo esto por la ya 
mencionada vida corta.  Se aclara que de este 20% aproximadamente el 70% 
corresponde a la molécula completa 1-84 y el resto son fragmentos no 1-84 PTH. 
(14). 
 
En la actualidad en las instituciones del mundo se realiza métodos inmunométricos 
o tipo sándwich para la detección de PTH (IRMA ensayo inmunoradiométrico), con  
el cual se minimizó la sobreestimación de la PTH que se cometía en los ensayos 
más antiguos de primera generación.  Es decir, estos ensayos IRMA son 
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conocidos como de segunda generación empleando dos anticuerpos, uno de 
captura con una región denominada denominada C-terminal y un segundo 
anticuerpo contra la región N-terminal, marcados con isotopos radioactivos o 
sustancias quimioluminicentes, también llamados en el lenguaje científico 
anticuerpos de detección, todo esto para aumentar la especificidad. (14, 66). Ver 
tabla 4 
 
Los valores normales de PTH varían según el estadio de la enfermedad renal 
crónica, siendo mayores en estadios más avanzados, debido a que necesitan una 
mayor cantidad de PTH para mantener los niveles séricos normales de calcio y 
fosforo.(14,15). 
 
Estadio III: 35- 70 pg/ml 
Estadio IV: 70-100 pg/ml 
Estadio V: 150-300 pg/ml 
 
Tabla 4. Hormona paratiroidea según ensayos de distintas generaciones. 
 





El calcio sérico en pacientes con enfermedad renal crónica es de 8.5- 10.2 mg/dl 
(15). Va disminuyendo en la medida que se deteriora la tasa de filtración 
glomerular (TFG) por los mecanismo fisiopatológicos ya descritos; también puede 
verse afectado en casos de hipoalbuminemia, con aumento relativo de su fracción 
ionizada, siendo necesario verificar siempre los valores de albumina sérica y en 
caso de estar disminuidos utilizar la fórmula de calcio corregido. 
Calcio corregido: Calcio medido + 0,8 x (4 - albúmina).  
 
2.8.3. Fósforo sérico 
Los niveles séricos de fosforo para un paciente con enfermedad renal crónica es 
de 2.7 -  4.6 mg/dl (14,15). Niveles superiores a estos valores se han relacionado 
a hipertrofia ventricular izquierda, calcificación vascular en pacientes en diálisis. 
Concentraciones muy bajas pueden reflejar desnutrición.  
 
2.8.4. Fosfatasa alcalina 
Es una mezcla de fosfatasas activas del hígado, óseas, etc., tomando siempre 
como primera consideración alteración hepática (27). En caso de no presentar 
hepatopatía, la fosfatasa alcalina elevada refleja un alto recambio óseo, siendo 
una medida de la osteopatía inducida por la PTH y el hiperparatiroidismo 
secundario, asociado además a una alta concentración de marcadores 
inflamatorios y de mortalidad.  
 
2.8.5. Concentración de 25 D 
Los métodos de análisis más utilizados evalúan los depósitos de vitamina D 
midiendo la concentración de 25 D. detectan tanto la 25-colecalciferol como la 25-
ergocalciferol. (27) No reflejan la concentración de 1.25 D, tampoco la activación 
del receptor de vitamina D en pacientes con tratamiento con calcitriol ni análogos 
de vitamina D. 
No hay consenso sobre los valores normales de referencia, sin embargo se ha 






2.8.6. Concentración de 1.25 D 
Es difícil medirla con exactitud por su baja concentración sérica, aproximadamente 
1000 veces menor que la 25 D. se considera que valores inferiores a 25ng/l se 
asocia a un aumento de riesgo de mortalidad. 
Como en muchas entidades patológicas, el abordaje diagnóstico temprano es de 
suma importancia ya que no solo impactara en la morbilidad, sino también en la 
mortalidad; por lo que se recomienda inicialmente medir los valores de calcio, 
PTH, fosfatasa alcalina en todo paciente que sea diagnosticado con enfermedad 
renal crónica en estadio 3 en adelante, es decir, que de entrada a todos los 
paciente con tasa de filtración glomerular menor de 60 se deben ingresar a un 
programa de control periódico. Se recomienda en términos generales una 
periodicidad de evaluación paraclínica así: 
 
-Estadio III: Medir calcio y fosforo cada 6 a 12 meses y PTHi según el valor basal y 
la progresión de la enfermedad renal (14). 
-Estadio IV: Solicitar calcio y fosforo cada 3 meses, PTH cada 3 a 6 meses, 
Fosfatasa alcalina cada 12 meses o más frecuente si la PTH es alta (14). 
-Estadio V con o sin terapia de reemplazo renal: Medicar calcio y fosforo cada 1 a 
3 meses y PTH cada 3 a 6 meses (14,15). 
En los 3 estadios mencionados se debería medir niveles séricos de calcidiol 
25(OH) D3, además de no usar el producto lio fosforo para la toma de decisiones 
terapéuticas (14). 
 




Fuente: Adaptada de KDIGO (14) 
      
2.8.7. Estudios imaginológicos  
Si hay un proceso patológico de gravedad, que puede aumentar claramente la 
morbilidad y mortalidad en el paciente renal, siendo uno de los pilares hoy en día 
de un buen diagnóstico y manejo del paciente renal, es la calcificación vascular, 
pudiendo así la enfermedad renal comprometer cualquier sistema de la economía 
corporal. 
 Referente a este importante tema, las guías sugieren realizar una radiografía  
lateral simple de abdomen, para documentar si el paciente presenta algún tipo de 
calcificación vascular en estadios avanzados de enfermedad renal crónica (14,60). 
 
Adicionalmente se recomienda el ecocardiograma como posible paraclínico para la 
detección de calcificaciones intracavitarias, sobretodo calcificaciones valvulares.  
Pero la recomendación MAS importante que todo el personal sanitario debe tener 
muy clara, es que todo paciente con enfermedad renal, al que se le documente 
calcificación vascular, calcificación valvular o calcificación intracavitaria es un 
paciente de alto riesgo cardiovascular, del cual dependerían muchas conductas 
médicas en situaciones especiales, sobre todo en síndromes coronarios y 
accidentes cerebrovascular (14). 
 
2.8.8. Biopsia ósea: 
La osteodistrofia renal se define actualmente como una alteración de la morfología 
ósea en paciente con ERC y se debe interpretar como una afección esquelética 




El paciente puede presentar fracturas, dolor óseo, alteraciones del crecimiento, 
deformidades secundarias a alteraciones en la calidad del hueso, siendo el 
problema que estos síntomas se pueden llegar a presentar aun con adecuado 
contenido mineral—óseo. (14, 15,60) 
 
Teniendo en cuenta que la biopsia es el método con mayor rendimiento 
diagnóstico de enfermedad ósea adinámica, queriendo de entrada recalcar este 
punto, ya que es fundamental para la toma de decisiones terapéuticas, pues la 
enfermedad ósea adinámica en una contraindicación absoluta para tratar a un 
paciente con bifosfonatos. Es por esto que las guías de manejo recomiendan 
realizar biopsia ósea cuando el paciente presente fracturas óseas no explicadas, 
dolor óseo persistente, hipercalcemia de origen desconocido, hipofosfatemia de 
origen desconocido, en caso de sospecha de toxicidad por aluminio, todo esto 
antes del tratamiento con bifosfonatos; así mismo puede ser una herramienta útil 
para evaluar evolución de la enfermedad y respuesta a la terapéutica establecida 
(14,60). 
 
En las guías KDIGO se aclara que las biopsias óseas se evaluaran con el fin de 
conocer el grado de remodelamiento óseo, la mineralización y el volumen, todo 
esto para poder clasificas la osteodistrofia renal. (14,60) 
 




Fuente: Tomada de Trujillo-cuellar (68). 
 
Cuando se habla de remodelado o remodelamiento se está denotando la tasa de 
formación de hueso; mineralización hace referencia  a la medida de maduración 
del osteoide y cuando se habla de volumen se considera resultado de la tasa de 
formación y resorción de hueso, lo cual se convierte en una medida directa del 
estado de fragilidad del hueso como tal (68). 
 
La principal consecuencia del hiperparatiroidismo secundario es la osteítis fibrosa, 
esta se caracteriza por una progresiva destrucción de las trabéculas secundario a 
una estimulación constante de los osteoclastos debido a niveles elevados de PTH.  
Lo que realmente está pasando es que la formación de nuevas trabéculas es 
inferior comparándola con la destrucción, llevando a la perdida de continuidad del 
hueso. 
 
Algo interesante y bien importante es que el grado de fenómenos de calcificación  
aortica se documenta más en pacientes con enfermedad adinámica  ósea (68). 
 
2.8.9. Otros estudios 
Es bien importante aclarar si el paciente con enfermedad renal en estados 
avanzados, indistintamente si se encuentran en terapia de reemplazo renal, 
necesita o no de la realización de densitometría ósea y la periodicidad del mismo; 
66 
 
pues las guías actuales sugieren que no se practique de rutina, ya que esta no 
predice riesgo de fractura ni sirve como ayuda diagnostica de osteodistrofia renal 
(14). 
2.9. TRATAMIENTO DE HIPERPARATIROIDISMO SECUNDARIO 
EN ENFERMEDAD RENAL CRÓNICA 
Los valores séricos de cada uno de los parámetros para el seguimiento y manejo 
del hiperparatiroidismo secundario que se recomiendan, de acuerdo a las K-DOQI, 
K-DIGO y revisión de la literatura, son los que se exponen en la tabla 7. 
No se cuenta con contundente evidencia, para los rangos bioquímicos 
determinaos particularmente para los pacientes que no se encuentran aún con 
requerimiento de terapia de reemplazo renal, sobretodo en los niveles de PTH, la 
cual cuando se encuentra en valores intermedios baja su especificidad (69). 
Tabla 7: Valores Séricos Recomendados 
 TRASPLANTE  
CALCIDIOL Todos los estadios >30 ng/ml 
CALCIO  Todos los estadios 8.4-9,5 mg/dl (tolerancia 
hasta 10 mg/dl) 
FÓSFORO  Todos los estadios 2,5-4,5 mg/dl (tolerancia 
hasta 5 mg/dl en diálisis) 




70-110 pg/ml  
150-300 pg/ml 
(evitar < 100 - >500) 
Fuente: Adaptado de SEN (76). 
 Existen diferentes corrientes respecto a qué valor tratar para algunos la pauta es  
la normalización de los valores de PTH, otros recomiendan tratar si la PTH se 
incrementa respecto a un novel basal si se tiene a la mano  (aun dentro del rango 
de la normalidad) y otros afirman que se requiere algún grado de 
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hiperparatiroidismo para que se mantenga un recambio óseo normal en caso de 
presencia de enfermedad renal (69). 
De cualquier forma, las recomendaciones ya mencionadas están basadas en 
estudios observacionales que, a la hora de la práctica, sólo nos pueden hablar de 
asociaciones (69). 
Así de todo lo anterior, lo que se puede extraer a la hora del ejercicio médico es 
procurar medidas terapéuticas razonables para mantener los niveles de calcio y 
fósforo en el rango normal. Sin dejar de lado que las metas en tratamiento siempre 
deben adaptarse e individualizarse a cada paciente y su entorno clínico, 
recordando siempre que tratamos individuos no resultados de laboratorio. Y tener 
en cuenta que como todo medio farmacológico trae consigo efectos secundarios y 
adversos que en algunas ocasiones pueden resultar de gravedad sobre todo 
cuando se trata de ser muy agresivo. 
2.9.1. ESTADIO 1 Y 2 
En estos estadios iniciales de la enfermedad renal crónica, de acuerdo a la 
literatura y las guías de manejo integral  K/DOQI, K/DIGO. No se mencionan 
recomendaciones de tratamiento, más si medidas encaminadas a prevención de 
progresión de la nefropatía cónica como de sus complicaciones, de acuerdo a los 
diferentes estudios revisados por dichas organizaciones (70). 
2.9.1.1. Dieta 
 Se sabe ya que los pacientes aun con muy leve disminución en la función renal 
retienen alguna cantidad de fósforo; con disminuciones muy poco perceptibles del 
calcio total e incremento de PTH si se someten a una sobrecarga de fósforo, por lo 
que realizar una discreta restricción del mismo resulta adecuado. 
Ahora bien,  habrá más receptividad y probablemente más adherencia en aquella 
persona al momento del diagnóstico de una enfermedad renal explicándole todas 
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las posibles complicaciones a futuro de no seguir las pautas, que cuando el éste 
se ha realizado tiempo atrás y nadie le hubiera hablado de ello. La recomendación 
es una ingesta de 1 g de proteínas/peso corporal ideal/día; lo que traería  dos 
beneficios: por un lado una disminución en el aporte de fósforo y, por otro, una 
disminución de los efectos perjudiciales de la hiperfiltración glomerular (71). 
2.9.1.2. Suplementación de Vitamina D 
Valores óptimos de calcidiol (25(OH)D3) son importantes, ya que son el sustrato 
para la síntesis de  calcitriol (1-25(OH)2D3), por otra parte la carencia de éste 
agrava el hiperparatiroidismo secundario (HPT2). En estos estadios iniciales, el 
déficit de calcidiol puede ser la única causa de HPT2, y por tanto, es adecuado 
determinar sus valores e iniciar su reposición y así aprovechar el pleiotropismo de 
la vitamina D más allá que controlar del HPT2, ya que es bien sabido que el  
receptor de vitamina D (VDR) se expresa en muchos tejidos además de los 
clásicos. La repetición de su medición estará en función de los valores basales y 
las intervenciones terapéuticas que se decidan (72). 
La deficiencia se repondrá siguiendo las estrategias recomendadas en la 
población general. No hay dosis precisas definidas  (los ensayos clínicos  
evaluados en las diferentes guías de manejo han usado dosis de 300 a 800 U/día), 
considerándose un máximo de 2.000 U/día (aproximadamente 60.000 
unidades/mes) aunque revisiones recientes han concluido que la máxima dosis 
para adultos (sin ERC) podría ser incluso de hasta 10.000 U/día. El comité para la 
revisión de los valores dietéticos de referencia para calcio y vitamina D del instituto 





Un aporte adecuado de calcio es esencial para reducir el estímulo de la PTH. En 
la dieta entre 15 y 20 mg/kg/día son suficientes para que se resguarde una buena 
cobertura de necesidades de tal elemento. La proporción que se recomienda por 
día es variable de acuerdo a la edad y sexo, pero en general va entre 1.000 y 
1.300 mg/día, teniendo como rango máximo total tolerable 2.000 mg/día. (73). 
2.9.1.4. Bifosfonatos 
Se cuentan con escasas referencias del uso de estos agentes en pacientes con 
esta alteración, lo se podría decir que es una contradicción, si recordamos y 
tenemos en cuenta que aquellos con ERC tienen mayor riesgo de fracturas no 
vertebrales que la población general. 
De los distintos ensayos realizados en población general, varios han abarcado 
sujetos con función renal deteriorada, evidenciándose más restablecimiento en la 
densidad mineral ósea (DMO) además de reducción en la posibilidad de presentar 
fracturas, indistintamente del grado de funcionalismo del riñón. Asimismo, en los 
pocos estudios publicados de pacientes en diálisis también se ha observado 
mejoría de DMO, sobre todo cuando los pacientes presentaban PTH elevada (74) 
No se conoce si el acumulo en hueso se aumenta con el deterioro de la función 
renal. Se tendría que traer a colación que en estos individuos, dicha acumulación 
traería consigo un decremento del recambio óseo con el inconveniente en la 
reparación de microfracturas y deterioro de la calidad ósea; no obstante, esto no 
ha podido ser demostrado, pues se cuenta con muy pocos datos de biopsia ósea y 
además son discordantes (74). 
Ahora bien, en estadios 1-2 con osteoporosis y/o alto riesgo de fractura, según los 
criterios de la OMS, se recomienda el mismo tratamiento que en la población 
normal, de igual forma se plantea que personas en estadio 3 con PTH normal, 
osteoporosis y/o alto riesgo de fractura. En pacientes con estadios 4-5D con 
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disminución significativa de DMO y/o fracturas de estrés, se sugiere investigación 
adicional con biopsia antes de usar agentes antirresortivos (74). 
Sintetizando se podría decir que en ERC avanzada o en diálisis, éste tipo de 
medida terapéutica sólo se indican ante la presencia de osteoporosis y un 
irrefutable alto recambio óseo (aconsejándose sin que sea condición sine qua non 
una biopsia ósea previa). 
Como todo agente medicamentoso tener claridad sobre la correcta indicación y 
prescripción, en el caso de bifosfonatos en  enfermedad ósea adinámica, siendo 
en este caso de vital importancia la biopsia ósea. Por otro lado, no dejar de lado 
que si bien se han descrito muy pocos efectos deletéreos al riñón, con la 
administración intravenosa es primordial mantener e incluso aumentar el intervalo 
de infusión para  no reducir eventos secundarios. Por vía oral no parece ofrecer 
algún efecto dañino en la función renal (74). 
Mención especial merece la osteonecrosis de mandíbula que se ha relacionado en 
los últimos años al tratamiento con bifosfonatos, pese a su baja incidencia. Es 
definida por la presencia de una o varias lesiones ulceradas con exposición ósea 
en el maxilar superior y/o la mandíbula por intervalo de 8 semanas o más. Muy 
rara vez se ha relacionado con el uso oral de éstos fármacos. Los principales 
factores de riesgo para la aparición de esta lesión incluyen bifosfonatos 
intravenosos durante un largo período de tiempo, neoplasias, quimioterapia, 
radioterapia, altas dosis de esteroides, abuso de alcohol y/o tabaco pero, sobre 
todo, factores locales como patología periodontal, extracción dental y cirugía 
maxilofacial (75). 
Aunque hasta ahora no se ha descrito ningún caso de osteonecrosis, en los 
pacientes con ERC,  es importante considerar su prevención. 
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2.9.2. ESTADIO 3  
En esta etapa encontramos ya un aumento evidente en los niveles de PTH que 
empiezan a divisar el panorama de incremento en la medida en que progrese el 
deterioro renal. Por ende las medidas de tratamiento que se recomiendan son 
diferentes respecto a los estadios previos.  
2.9.2.1. Dieta 
Se indica una restricción proteica discretamente más severa (0,9 g/kg de 
peso/día), a fin de disminuir la cantidad de fósforo y evitar la hiperfiltración. 
Algunos autores sólo limitan productos con contenido desproporcionado en fósforo 
respecto al contenido proteico (abuso de lácteos, sodas, productos preparados) 
pues muchos pacientes pierden apetito hacia las proteínas, a medida que avanza 
la enfermedad renal, de un modo espontáneo (76). 
2.9.2.2. Calcidiol 
 Se continuarán monitoreando los valores de 25(OH)D3, garantizando su 
normalidad (72). 
2.9.2.3.  Captores de fósforo 
A este nivel de deterioro de la función renal aunadas las medidas dietarias no 
resulta complicado el mantenimiento de un nivel óptimo de fósforo. En caso de no 
ser así, se puede iniciar con captores de fósforo de contenido cálcico con las 
comidas, los que se deben usar con prudencia en pacientes con calcificaciones 
vasculares. El acetato de calcio tiene muy similar potencia al carbonato cálcico 
para captar fósforo, pero con una menor sobrecarga de calcio, por lo que tendría 
ciertas ventajas, además de su mayor efecto en distintos rangos de pH. Sin 
embargo el carbonato de calcio es, el más barato de los captores, por lo cual es 
uno de los más usados en nuestro medio (76). 
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2.9.2.4. Metabolitos activos y análogos de la vitamina D 
Como ya se ha descrito, si progresa el incremento en los valores de PTH por 
encima de lo normal pese a que se corrija la hiperfosfatemia,  la hipocalcemia y  el 
déficit de vitamina D, el paso a seguir es el manejo con metabolitos activos de la 
vitamina D o activadores selectivos del receptor de la vitamina D (AsRVD) (77). 
 A mínimas dosis éstos agentes, no generan hipercalcemia ni hiperfosfatemia y en 
estudios experimentales, se han relacionado inclusive con enlentecimiento en la 
progresión de la ERC (77). 
Por otra parte, el calcitriol controla su propio metabolismo, y evita que se pierdan 
sus receptores, por lo que la respuesta de la glándula paratiroides a calcitriol se 
mantiene intacta. También mantiene la densidad del receptor megalina localizado 
en las células tubulares renales. Asimismo, también mantiene el número de 
receptores de Ca (CaR) de la glándula paratiroides (77). 
Tanto el uso de calcitriol como de alfacalcidol se ha asociado, en estudios 
observacionales, con una mejor supervivencia de pacientes con ERC prediálisis. 
La dosis recomendada inicial de calcitriol es de 0,25 μg cada 48 horas y la de 
alfacalcidol de 0,25 μg cada 24 horas. Estas dosis deben ajustarse con controles 
bioquímicos periódicos (77). 
2.9.2.5. Activadores selectivos del receptor de vitamina D 
(AsRVD) 
En nuestro país se encuentra comercializado el paricalcitol. Se trata de la 19-nor-
vitamina D2 que posee diferentes afinidades sobre el VDR, presentando mayor 
afinidad en las células paratiroideas respecto a osteoblastos, células de pared 
intestinal y células musculares lisas vasculares. Por ello parece ser menos 
hipercalcemiante e hiperfosforemiante que calcitriol, como se ha demostrado en 
diferentes estudios publicados (78). 
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Su uso se ha asociado no sólo con el control del HPT2 sino también con otros 
efectos pleiotrópicos de la vitamina D, como la disminución de la proteinuria en 
orina de 24 horas en pacientes diabéticos, probablemente asociado a su efecto 
antirrenina, aunque los resultados de estos estudios son todavía preliminares. 
Por otro lado, parece ejercer, por mecanismos no aclarados, un efecto positivo 
sobre la supervivencia de los pacientes en diálisis (78) 
En estudios experimentales, paricalcitol provoca menos calcificaciones vasculares 
comparadas con dosis equivalentes de calcitriol. La dosis recomendada de 
paricalcitol en este estadio es de 1 μg cada 24/48 horas o 2 μg tres veces por 
semana. Esta dosis debería ajustarse con controles bioquímicos periódicos (78). 
2.9.2.6. Bifosfonatos 
En pacientes con filtrado glomerular inferior a 30 ml/min/1,72m2, en caso de 
utilizarlos, es aconsejable reducir la dosis a la mitad de la recomendada para 
pacientes con función renal normal (74). 
2.9.3. ESTADIO 4  
En esta fase la elevación del valor de PTH es más severa y más rápida, por lo que 
se debe ser más estricto en dieta y tratamiento. 
          2.9.3.1. Dieta 
La restricción proteica será discretamente más severa (0,8 g/kg de peso/día). Una 
ingesta proteica superior a 0,8 mg/kg/día asegura una nutrición adecuada (76). 
2.9.3.2. 25(OH)D3 (calcidiol) 




2.9.3.3. Captores de fósforo 
Con este grado de función renal, comienza a ser algo difícil mantener una 
fosfatemia normal a pesar de la dieta; si no fuera así se puede utilizar una mayor 
dosis de captores con las comidas, que si son con contenido cálcico, no deberían 
sobrepasar los 1.500 mg/día (79). 
Si no fuera suficiente se puede utilizar hidróxido de aluminio durante un corto 
período de tiempo, administrándolo sólo en las comidas cuyo contenido en fósforo 
lo justifique. La cantidad segura de captores con aluminio se desconoce. Además, 
varias condiciones pueden favorecer su absorción intestinal, como la diabetes 
mellitus, el HPT2, el estado de la vitamina D, la toma de citrato y el estado de los 
depósitos de hierro (79). 
El aluminio sérico debería medirse dos veces al año en aquellos pacientes que 
reciban captores de fósforo que contienen aluminio. Valores basales de aluminio 
sérico <20 μg/l indican una probable ausencia de sobrecarga de aluminio. Valores 
repetidos entre 20 y 60 μg/l son de difícil interpretación. Los valores repetidos >60 
μg/l indican una sobrecarga alumínica (esto no siempre implica enfermedad ósea 
por aluminio) (79). 
2.9.3.4. Metabolitos activos y análogos de la vitamina D 
En este estadio, según los niveles de PTH, la dosis inicial recomendada de 
calcitriol es de 0,25-0,50 μg cada 24-48 horas y la de alfacalcidol de 0,25 μg cada 
24 horas. Estas dosis deberían ajustarse con controles bioquímicos periódicos 
(69,70). 
2.9.3.5.  Activadores selectivos del receptor de vitamina D AsRVD 
El menor efecto sobre la absorción de fósforo puede hacer recomendable su uso 
en este estadio. La dosis inicial recomendada de paricalcitol en este estadio es de 
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1 μg cada 24 horas horas (o 2 μg cada 48 horas). Esta dosis debería ajustarse con 
controles bioquímicos periódicos (69,70). 
2.9.4. ESTADIO 5  
En esta fase el control del HPT2 es más difícil. La función renal está severamente 
deteriorada y tanto la función excretora como las funciones endocrinas son 
deficientes, la variabilidad bioquímica es importante y la situación puede cambiar 
en poco tiempo, por lo que el tratamiento es más difícil de estandarizar. Si el 
paciente ha sido controlado desde estadios precoces, generalmente, la pauta del 
estadio anterior es suficiente. 
2.9.4.1. Dieta 
La restricción proteica será discretamente más severa (máximo 0,8 g/kg de 
peso/día), cuidando no comprometer una adecuada nutrición (69,70). 
2.9.4.2. 25(OH)D3 (calcidiol) 
Los valores de 25(OH)D3 se seguirán vigilando, para continuar asegurándonos de 
que sean normales (69). 
2.9.4.3. Captores de fósforo 
Con este grado de función renal, es muy difícil mantener una fosfatemia normal si 
no se administran captores de fósforo con las comidas. La pauta es la misma que 
en el estadio anterior, con dosis habitualmente más elevadas. 
2.9.4.4. Metabolitos activos y análogos de la vitamina D  
En este estadio, las dosis recomendadas son las mismas que en el anterior, 
aunque se podrán modificar en función de la calcemia, fosfatemia y valores 




La dosis inicial recomendada de paricalcitol en este estadio, a modo de 
orientación, es de 1 μg cada 24 horas si la PTH es inferior a 500 pg/ml y de 2 μg 
cada 24 horas si la PTH es superior a 500 pg/ml, también modificable en función 
de calcemia, fosfatemia y valores séricos de PTH (78). 
 
2.9.5. ESTADIO 5D (DIÁLISIS) 
 
2.9.5.1. Control del fósforo 
El incremento de los niveles séricos de fósforo es uno de los principales 
problemas que presentan los pacientes con ERC en tratamiento con diálisis. Evitar 
la hiperfosfatemia tiene dos objetivos: uno, conseguir un adecuado control del 
metabolismo óseo-mineral, preferentemente para evitar el desarrollo y las 
complicaciones del HPT2, y otro, reducir el riesgo cardiovascular y la alta tasa de 
morbimortalidad de estos pacientes. La asociación independiente entre 
hiperfosfatemia y mortalidad ha sido demostrada con el análisis retrospectivo de 
varias amplias bases de datos (79, 80). 
Por tanto, mantener el fósforo dentro de la normalidad se ha convertido en un 
objetivo prioritario. En este caso, el tratamiento de la hiperfosfatemia se basa en 
tres pilares fundamentales (70): 
1. Restricción de la ingestión dietética de alimentos con alto contenido en fósforo 
sin comprometer el aporte básico de proteínas. 
2. Modificaciones de las características y esquema de diálisis para optimizar la 
eliminación de este soluto. 
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3. Administración de captores del fósforo. 
En la mayoría de los casos se requiere una combinación de estas tres alternativas 
terapéuticas (70).  
2.9.5.2. Dieta 
En hemodiálisis los requerimientos proteicos deben ser superiores a los 
recomendados para la población general, dada la condición catabólica de la 
técnica y la enfermedad. Lógicamente, también son superiores a las 
recomendadas al enfermo urémico aún no en diálisis (81). 
En primer lugar, debe garantizarse un adecuado soporte calórico, proteico y 
mineral. Nunca el precio a pagar por una dieta presuntamente adecuada debe ser 
una nutrición insuficiente. El sentido común marca las normas de una dieta 
equilibrada. Cuatro comidas al menos, equilibrada en cuanto a los principios 
inmediatos (hidratos de carbono, grasas y proteínas) (80,81). 
Se considera que el aporte óptimo de proteínas debe ser de 1-1,2 g/kg/día (de las 
cuales el 50% deben ser de alto valor biológico, es decir, proteínas animales) y la 
calórica de 30- 35 kcal/kg de peso (35 para menores y 30 para mayores de 65 
años). En diálisis peritoneal la recomendación incluso es mayor (1,2-1,3 g/kg de 
peso/día) (81). 
2.9.5.3. Diálisis 
La duración idónea de la sesión de diálisis es un tema muy controvertido. 
Actualmente, se considera que la duración de la diálisis debe individualizarse de 
acuerdo a los requerimientos de cada paciente. Si bien no hay evidencia clara de 
que exista un efecto independiente del tiempo de diálisis sobre el control del 
fósforo, hoy día se recomienda una duración mínima de 4 horas tres veces por 
semana, exceptuando pacientes con una elevada función renal residual (82). 
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En términos generales, un incremento del tiempo y la frecuencia de la diálisis 
mejoran la eliminación de solutos. 
El tiempo de duración de la sesión de diálisis puede ser determinante en la 
eliminación de pequeños solutos, que están principalmente localizados en el 
espacio intracelular, como es el caso del fósforo (82). 
No existen estudios prospectivos, controlados y aleatorizados que confirmen de 
forma definitiva que un incremento del tiempo de diálisis tenga un efecto sobre el 
control de la hiperfosfatemia. Sin embargo, la mayoría de los estudios publicados 
describen un efecto beneficioso del aumento de la duración de la sesión de 
hemodiálisis sobre la eliminación de fósforo (83). 
Incrementar la frecuencia de las sesiones de hemodiálisis es otra alternativa. 
Tampoco existen estudios adecuados para valorar el efecto del incremento de la 
frecuencia sobre el aclaramiento del fósforo. La mayoría de estos trabajos son 
estudios observacionales, con un escaso número de pacientes seleccionados, 
seguidos durante un corto espacio de tiempo (83). 
Para lograr una reducción significativa de los niveles de fósforo sérico, se requiere 
que la duración de la sesión sea superior a las 2 horas. Actualmente, existe una 
tendencia a aumentar la duración de la sesión de hemodiálisis a un esquema de 
2,5-3,0 horas cinco-seis veces por semana. En pacientes con fósforo elevado y 
hemodiálisis a días alternos, la duración mínima debería ser de 4 horas (83). 
Como se ha mencionado, el incremento de ambos parámetros, tiempo y 
frecuencia, puede ser un procedimiento eficaz para el tratamiento de la 
hiperfosfatemia refractaria. Con la diálisis larga nocturna diaria (cinco-seis 
sesiones de 6-10 horas de duración) existe una importante disminución de la 
hiperfosfatemia, con una reducción de las dosis de captores del fósforo, incluso a 
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pesar de haberse objetivado que los pacientes incrementan el aporte diario de 
fósforo (82). 
2.9.5.4. Captores de fósforo 
Como ya se ha mencionado, la mayoría de los pacientes en hemodiálisis van a 
presentar un balance positivo de fósforo, por lo que van a requerir un tratamiento 
adicional con captores intestinales de fósforo, para evitar la hiperfosfatemia. 
Las limitaciones potenciales de los captores cálcicos e hidróxido de aluminio son 
las mismas que en estadios anteriores. Existe una amplia experiencia, tanto con 
sevelamer como con carbonato de lantano (84). 
El sevelamer es un captor de fósforo que no contiene ni calcio ni aluminio. Se trata 
de un polímero que se une al fósforo en el intestino e impide su absorción. Varios 
estudios prospectivos demuestran que es capaz de atenuar la progresión de 
calcificaciones coronarias y aórticas, y también reduce los niveles de lípidos, entre 
otros múltiples efectos pleiotrópicos demostrados experimentalmente. Sin 
embargo, en un estudio practicado en una población en hemodiálisis de mayor 
riesgo cardiovascular no se observó la superioridad de sevelamer en la progresión 
de la calcificación vascular en comparación con el acetato de calcio si se 
intentaban mantener los niveles de LDL <70 mg/dl con estatinas. Las razones por 
las que sevelamer no disminuyó la progresión de la calcificación en este estudio 
no son aparentes (85,86). 
Es de destacar que un estudio muestra una mejoría de supervivencia en los 
pacientes incidentes en diálisis tratados con sevelamer en comparación con 
captores cálcicos (86), si bien otro estudio prospectivo limita la mejoría de la 




El carbonato de lantano es un captor de fósforo potente que no contiene ni 
aluminio ni calcio y que ofrece la posibilidad de mejorar el control del fósforo sérico 
sin efectos secundarios relevantes como han mostrado diferentes estudios 
publicados. Estudios preliminares observacionales parecen también mostrar 
efectos beneficiosos sobre la atenuación de la progresión de calcificación vascular 
y la supervivencia con carbonato de lantano en comparación con captores cálcicos 
(84). 
Hasta el momento, no hay ningún trabajo que demuestre de forma convincente 
cuál debe ser el captor de primera elección. Muy frecuentemente la 
hiperfosfatemia se trata con una asociación de varios de estos captores, aunque 
tampoco existe evidencia de una mayor efectividad de su uso combinado.  
Como hemos mencionado con anterioridad para pacientes en prediálisis, se 
considera razonable que en la elección del captor se tenga en cuenta el estadio de 
ERC, la presencia de otros componentes del complejo enfermedad renal crónica- 
enfermedad mineral ósea ERC-EMO (p. ej calcificación vascular), terapias 
concomitantes y perfil de efectos secundarios. Asimismo, se recomienda la 
restricción de captores basados en calcio en presencia de hipercalcemia 
persistente o recurrente  y se sugiere en presencia de calcificación arterial y/o 
enfermedad adinámica del hueso y/o si los niveles séricos de PTH son 
persistentemente bajos. 
 
2.9.5.5. Control del calcio 
El calcio en los pacientes debe mantenerse en el rango normal, aconsejándose 
que los valores estén entre 8,4 y 9,5 mg/dl en pacientes en diálisis. En la época 
anterior a los calcimiméticos se había descrito un incremento de la mortalidad con 
niveles altos de calcio en estudios retrospectivos de amplias bases de datos, 
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aunque estos resultados no han sido siempre confirmados. Especialmente se 
debería evitar la asociación de niveles elevados de calcio con PTH baja, así como 
la asociación de niveles elevados de calcio y fósforo, combinaciones que se han 
asociado con aumentos de mortalidad en pacientes en diálisis o con la presencia 
de calcificaciones vasculares. 
2.9.5.5.1 Dieta 
El incremento proporcional de calcio con el incremento de las recomendaciones 
proteicas varía en función de la cantidad de lácteos. De forma orientativa, una 
dieta de 1-1,2 g/kg/día de proteínas contiene entre 550 y 950 mg de calcio (80). 
La ingesta total de calcio elemento al día no debe exceder los 2 g, incluyendo 
tanto el calcio de la dieta como el incluido en los captores del fósforo o resinas de 
intercambio iónico (p. ej., resín-calcio) (80). 
2.9.5.5.2 Diálisis  
Ajustes en la concentración de calcio en el líquido de diálisis pueden contribuir a 
optimizar el balance de calcio en estos enfermos. No existe un consenso sobre 
cuál debe ser el contenido de calcio en el líquido de diálisis. Valores de 1,25 mM 
(2,5 mEq/l; 5 mg/dl) se han asociado con balance negativo de calcio y tendencia al 
incremento de la PTH. Además con 1,25 mM existe una peor tolerancia 
hemodinámica a la ultrafiltración, que se potencia si el contenido de magnesio no 
es adecuado. Niveles más elevados, 1,75 mM (3,5 mEq/l; 7 mg/dl) frenan la 
secreción de PTH, pero producen un balance positivo de calcio (82). 
Si es posible, se debe individualizar el contenido de calcio en el líquido de diálisis 
de acuerdo a las características de cada paciente. No parece aconsejable el 
aumento persistente del calcio en el líquido de diálisis como respuesta a la 
hipocalcemia inducida por calciméticos. Por otro lado, en pacientes con PTH baja, 
el líquido de diálisis con Ca de 1,25 mM/l (incluso de 1 mM/l) puede estar indicado 
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para estimular la secreción de PTH, y evitar la enfermedad ósea adinámica, 
aunque las concentraciones bajas de calcio en el baño pueden predisponer a 
arritmias e inestabilidad hemodinámica (82). 
La concentración recomendable en situación de normocalcemia y PTH controlada 
sería de 1,5 mmol/l (3 mEq/l; 6 mg/dl) , aunque las guías KDIGO sugieren el uso 
de líquido en el baño entre 1,25 y 1,50 mmol/l (2,5-3 mEq/l) . Se desconoce aún 
cuál es el balance de calcio según el líquido de diálisis en pacientes con 
hipocalcemia secundaria al uso de calcimiméticos. Todas estas consideraciones 
son aplicables a la diálisis peritoneal (82). 
2.9.5.6 Control de la PTH 
Se sugiere mantener la PTHi entre 150 y 300 pg/ml. Cifras fuera de este rango de 
PTH se han asociado con un incremento de la morbimortalidad en los pacientes 
en hemodiálisis, aconsejando evitar especialmente valores por debajo de 100 y 
por encima de 500 pg/ml. Estos últimos valores coinciden aproximadamente con 
los valores considerados como «extremos de riesgo» expresados en las guías 
KDIGO (evitar valores <2 y >9 veces los límites superiores de la normalidad de 
PTHi) (69,70). 
Para mantener este rango de PTH es prioritario tener bien controlados los niveles 
de calcio, fósforo y probablemente calcidiol séricos. Si una vez logrado este 
objetivo persisten valores elevados o crecientes de PTH se sugiere el uso de 
metabolitos activos de la vitamina D, calcimiméticos o ambos para disminuir la 
PTH (69). 
También aquí se considera razonable basar la terapia inicial en los niveles de 
calcio y fósforo, así como otros aspectos de la ERC-EMO (p. ej., calcificación 
vascular), y que la dosis de captores del fósforo se ajuste para que los 
83 
 
tratamientos para controlar la PTH no comprometan los niveles de calcio y fósforo 
(69). 
2.9.5.7 25(OH)D3 (calcidiol) 
Existen evidencias indicando que en esta etapa también es necesario mantener 
niveles adecuados de 25(OH)D3. Ello podría ser útil para el control del HPT2, pero 
especialmente para otros efectos pleiotrópicos de la vitamina D (70). 
2.9.5.8 Metabolitos activos y análogos de la vitamina D 
El tratamiento con metabolitos activos (calcitriol o alfa-calcidiol) permite reducir los 
niveles de PTH, pero un uso inadecuado puede conducir a una elevación del 
fósforo, calcio y producto calcio x fósforo. Todos los metabolitos activos se han 
asociado en estudios retrospectivos con aumentos de supervivencia de los 
pacientes en diálisis. Se debe minimizar o suspender el tratamiento con 
metabolitos activos de vitamina D si se observan cifras elevadas de calcio y/o de 
fósforo o si la PTH equivalente es inferior a 100 pg/ml (69,79). 
2.9.5.9 Activadores selectivos del receptor de vitamina D (AsRVD) 
Los AsRVD (paricalcitol) tienen menor efecto en la elevación de Ca, P y Ca x P, y 
desciende más rápidamente la PTH. El menor efecto sobre la absorción de calcio 
y fósforo puede hacer recomendable su uso en este estadio (89). 
Al igual que con los metabolitos de vitamina D, se debe minimizar o suspender el 
tratamiento ante cifras elevadas de calcio y/o de fósforo o si la PTH equivalente es 
inferior a 100 pg/ml. 
No obstante, algunos autores opinan que una dosis mínima entre 1 y 5 μg 
semanales de paricalcitol deberían mantenerse para asegurar la activación de los 
receptores de vitamina D (90). 
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Las dosis iniciales de paricalcitol calculadas según el valor de PTHi deben ser 
menores a las recomendadas. Se considera que son aconsejables dosis menores 
para un adecuado control del HPT2 y menor en terapia combinada con 
calcimiméticos (90). 
2.9.5.10 Calcimiméticos 
El cinacalcet es un agente calcimimético que se une al receptor del calcio de la 
glándula paratiroidea y lo modifica alostéricamente de manera que lo hace más 
sensible a las acciones del calcio extracelular (91). 
El cinacalcet reduce de forma significativa los niveles de PTH, y como 
consecuencia, reduce los valores séricos de calcio y, eventualmente, también de 
fósforo. Experimentalmente se han descrito también distintos efectos pleiotrópicos, 
entre los que destaca su efecto positivo sobre la calcificación vascular (91). 
En estudios clínicos retrospectivos su uso se ha asociado con una disminución 
significativa de paratiroidectomías, fracturas y hospitalizaciones de causa vascular. 
Recientemente se ha descrito en humanos la posible reducción del tamaño y 
vascularización de las glándulas paratiroides (92). 
La disminución de la PTH con cinacalcet es rápida y transitoria, con un efecto 
máximo después de las 4 horas, seguido de un aumento lento hacia los niveles 
previos sin llegar a alcanzar los niveles basales. Después de unas semanas o 
meses se estabilizan los niveles de PTH, aunque persiste la oscilación diaria (92). 
Entre los efectos secundarios destacan la intolerancia gastrointestinal que en 
algunos casos ha obligado a suspender el fármaco y la aparición de hipocalcemia. 
La intolerancia gastrointestinal mejora con la administración después de la comida 
o en dosis divididas (92). 
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No se ha demostrado ninguna interacción entre cinacalcet e inhibidores de la 
bomba de protones o captores del fósforo. El cinacalcet se metaboliza a través de 
las acciones sobre el citocromo P450, por lo que la inhibición de esta enzima 
puede resultar en aumento de los niveles de cinacalcet (ketaconazol, itraconazol, 
cimetidina, claritromicina, ritonavir, zumo de pomelo) o disminución de los niveles 
(barbitúricos, fenitoína, carbamacepina, dexametasona, rifampicina) (92). 
Debe valorarse también el ajuste de dosis de fármacos metabolizados por 
CYP2D6 de margen terapéutico estrecho (flecainida, quinidina, antidepresivos 
tricíclicos, vinblastina, tioridazina, propafenona, metoprolol, etc.). Se debe ser 
prudente en pacientes con antecedentes de epilepsia (92). 
En los pacientes que reciben cinacalcet se deben realizar controles frecuentes de 
calcio al inicio del tratamiento, ajustando los captores del fósforo, y asociando al 
tratamiento metabolitos o AsRVD si se requiere (92). 
No debe iniciarse el tratamiento con cinacalcet en pacientes con una 
concentración sérica de calcio (corregida por la albúmina) por debajo del límite 
inferior del intervalo de normalidad (< 8,4 mg/dl). Por debajo de este valor sí puede 
mantenerse el tratamiento si la situación clínica y la seguridad lo permiten (92). 
En pacientes en diálisis, se podría considerar utilizar cinacalcet si la PTHi es 
inferior a 300 pg/ml, siempre y cuando el producto Ca x P esté elevado. 
La dosis inicial recomendada para adultos es de 30 mg una vez al día, que deberá 
ajustarse cada 2 a 4 semanas no superando la dosis máxima de 180 mg una vez 
al día. En caso de necesidad de usar dosis menores, se ha empleado la 
administración del fármaco cada 48 horas, aunque no existe experiencia 
documentada al respecto. Otras dosis intermedias se consiguen con la 
administración de dosis diferentes (p. ej., 60 mg-30 mg a días alternos 
corresponderían a una dosificación de 45 mg/día) (92). 
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2.9.5.11 Asociación de cinacalcet y metabolitos de vitamina D o 
AsRVD 
Es posible que la asociación de metabolitos de la vitamina D o AsRVD y cinacalcet 
pueda ser aditiva y/o sinérgica en el control del HPT2 o presentar otros efectos 
beneficiosos (p. ej., sobre la calcificación vascular). Se ha observado que el uso 
de calcimiméticos se ha asociado con una disminución de las necesidades de 
metabolitos de vitamina D o AsRVD y viceversa. En las figuras 20 y 21 se expone 
un algoritmo orientativo de manejo de las alteraciones bioquímicas del 
metabolismo óseomineral de pacientes en estadio 5D, en función de la PTHi o del 
fósforo sérico (76). 
Figura 20: Algoritmo 1. Tratamiento Orientativo en caso de Hipofosfatemia. 
 
Fuente: Tomado de Sellares, et al. (76) 
 
2.9.6 ESTADIO 5T (TRASPLANTE RENAL) 
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Después del trasplante renal es frecuente la persistencia del hiperparatiroidismo, 
la mayoría de los receptores padecen una enfermedad ósea de bajo o alto 
remodelado, y los inmunosupresores, fundamentalmente los esteroides, tienen 
efectos nocivos sobre el hueso. A esto hay que añadir la persistencia de diferentes 
grados de insuficiencia renal, ocasionalmente acidosis, y el efecto negativo sobre 
el balance de calcio del uso de diuréticos de asa. Todo ello se traduce, 
básicamente, en los siguientes problemas (93,94): 
1. Hiperparatiroidismo secundario persistente. 
2. Pérdida de masa ósea y fracturas. 
 
Figura 21: Algoritmo 2. Tratamiento Orientativo en caso de Hiperfosfatemia.  
 
Fuente: Tomado de Sellare, et al (76) 
2.9.6.1. Hiperparatiroidismo secundario 
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El HPT secundario persistente se encuentra entre un 15 y un 50% de los 
pacientes después del primer año del trasplante, siendo los pacientes que 
presentan unos valores séricos más elevados de PTH y calcio en el momento del 
trasplante los que presentarán mayor persistencia de HPT a largo plazo (93,94). 
Actualmente, desde la introducción del cinacalcet, el porcentaje de pacientes en 
diálisis que acceden al trasplante con PTH controlada se ha incrementado 
notablemente, presentándose un nuevo problema como es el de la decisión de 
suspender o no el cinacalcet en el momento del trasplante (93,94). 
La persistencia del HPT es un factor de riesgo de: 
1. Pérdida de masa ósea e incremento del riesgo de fractura. 
2. Hipercalcemia. Su incidencia varía mucho dependiendo del valor considerado y 
el momento post-TR considerado. Entre otros efectos negativos cardiovasculares, 
también se ha considerado como uno de los múltiples factores responsables del 
fracaso del injerto renal a medio plazo. 
3. Hipofosfatemia. Probablemente también es secundaria a los valores 
persistentemente elevados de FGF-23. 
4. Deterioro de función renal y aparición de calcificaciones túbulo-intersticiales. 
Para el control de estas alteraciones, muchas veces lo más prudente puede ser 
esperar la evolución, manteniendo un estrecho control de los valores séricos de 
calcio, fósforo y PTH (93,94). 
Las alternativas de tratamiento son dos: 
1. Paratiroidectomía. Junto con el control de la calcemia también se lograba 
mejoría de la DMO, aunque también se ha descrito un deterioro de función renal a 
corto plazo tras la paratiroidectomía. Desde que se ha extendido el uso del 
cinacalcet, pensamos que la paratiroidectomía podría quedar reservada para los 
pacientes que no responden al tratamiento con este fármaco (95). 
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2. Calcimiméticos (cinacalcet). Ha demostrado ser efectivo en la normalización de 
la hipercalcemia y de la Hipofosfatemia secundarias al hiperparatiroidismo 
persistente. No se ha descrito ningún efecto negativo sobre la función renal ni 
interacción con los inmunosupresores (anticalcineurínicos, Mofetilo-Micofenolato o 
inhibidores m-TOR) (93,94). 
Además, podrían tener efecto beneficioso sobre la DMO, aunque este hecho 
también necesita más estudios para su confirmación. Lo más aconsejable sería, 
en pacientes con calcemia superior a 10,5 mg/dl y PTHi >100 pg/ml, iniciar el 
tratamiento con 30 mg/día y modificar dosis en función de la respuesta (93,94). 
2.9.6.2. Recomendaciones para la prevención de la pérdida de masa 
ósea y fracturas postrasplante renal  
La prevención de la pérdida ósea y de las fracturas comienza en el momento del 
trasplante. 
2.9.6.2.1 Inmunosupresores 
La primera medida es minimizar las dosis de corticosteroides y suspenderlos 
desde que se considere seguro (76).  
2.9.6.2.2. Suplementos de vitamina D y calcio 
La administración de suplementos de calcio oral (0,5 g/día) y vitamina D (vitamina 
D3: 400-800 U/día, o calcitriol: 0,5 μg/48 horas) previene la pérdida de masa ósea 
en los primeros meses del trasplante. Se recomienda medir periódicamente (cada 
6 meses o un año) tras el trasplante los niveles de 25(OH)D3, y normalizarlos 





Los bifosfonatos, en combinación con suplementos de calcio y vitamina D, también 
se han demostrado eficaces en la prevención de la pérdida ósea postrasplante, así 
como en el tratamiento de la osteoporosis. Todos los bifosfonatos, tanto el 
pamidronato i.v. como el ibandronato oral mensual o i.v., el risedronato oral 
semanal o el Alendronato semanal han demostrado ser igual de eficaces (76). 
Sin, embargo, el uso universal de bifosfonatos en el postrasplante no debería 
recomendarse. Lo razonable es la práctica de una densitometría ósea y de una 
radiografía lateral de columna torácica y lumbar durante la hospitalización del 
postrasplante. En los receptores con más riesgo de fractura (Figura 22). En lugar 
de la radiografía, puede ser útil la morfometría vertebral obtenida con los nuevos 
equipos DEXA. En función de la DMO y de la situación  de PTH se valora el inicio 
del tratamiento con bifosfonatos (76).  
En los pacientes de riesgo se aconseja también repetir la exploración al año. Si 
aparece un empeoramiento en la densitometría al año, o nuevas fracturas, el 
tratamiento estándar debe ser un bifosfonato (alendronato, risedronato o 
ibandronato por vía oral) (Figura 23) (76). 
Posteriormente podríamos espaciar la DEXA cada 2 años. En principio, y dada la 
ausencia de evidencia, todavía no se aconseja la administración conjunta de 






Figura 22: Algoritmo 3. Tratamiento Orientativo de Hiperparatiroidismo secundario 




Fuente: Tomado de Sellare et al (76) 
 
2.9.6.2.4. Hormona paratiroidea 
La hormona paratiroidea sintética (teriparatide o PTH 1-84) no ha demostrado ser 
eficaz para prevenir la pérdida ósea rápida que ocurre en los primeros meses del 
trasplante. 
Si existen sospechas de enfermedad ósea adinámica por la coexistencia de unos 
niveles de PTH bajos o normales con edad >60 años, o diabetes, debe 
considerarse el tratamiento con PTH sintética (teriparatide: 20 μg/día s.c. o PTH 1-
84: 100 μg/día s.c.) durante un año. No está indicado el uso de PTH sintética en 






Figura 23: Algoritmo 4. Tratamiento Orientativo de Hiperparatiroidismo secundario 
en Trasplante Renal con riesgo de fractura. 
 
Fuente: Tomado de Sellare, et al (76) 
Figura 24: Algoritmo 5. Orientativo de Seguimiento y Tratamiento de 
Hiperparatiroidismo secundarios en Trasplante Renal. 
 




La paratiroidectomía se debe considerar si todas las medidas anteriormente 
mencionadas son ineficaces para controlar la PTH. 
Hoy día, con la introducción de las nuevas alternativas de tratamiento médico, las 
indicaciones podrían quedar reducidas a: 
1. HPT2 con hipercalcemia no iatrogénica (hiperparatiroidismo terciario) resistente 
a las alternativas médicas (fundamentalmente calcimiméticos). 
2. Hiperparatiroidismo primario en pacientes con ERC (especialmente jóvenes). 
3. Pacientes con calcifilaxis y PTHi superior a 500 pg/ml, que no responden 
rápidamente al tratamiento con calcimiméticos, aunque también se podría 
aconsejar si se presentan complicaciones asociadas como ruptura tendinosa, 
dolor óseo severo o anemia refractaria (95).  
Se recomiendan técnicas de imagen previas a la paratiroidectomía para valorar 
tamaño glandular, situación y sobre todo presencia de glándulas ectópicas. La 
asociación de gammagrafía-MIBI y ecografía cervical muestra una gran 
sensibilidad y especificidad (95). 
Existe gran controversia sobre cuál es la técnica de extirpación más adecuada, 
paratiroidectomía total, subtotal o total con autotrasplante. Actualmente la más 
utilizada es la paratiroidectomía subtotal, porque es la que presenta menor índice 
de recidivas posparatiroidectomía, aunque depende en gran parte de la 
experiencia y capacidad del equipo quirúrgico de cada centro. Nunca se debería 
dejar como tejido residual (en caso de paratiroidectomía subtotal o para uso como 
autotrasplante) una glándula que capte en la gammagrafía (95). 
 
 
2.9.8. CALCIFILAXIS (ARTERIOLOPATÍA URÉMICA CALCIFICANTE) 
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La calcifilaxis es una alteración vascular rara aunque grave, con una elevada tasa 
de morbimortalidad, que se caracteriza por una progresiva calcificación vascular 
con necrosis isquémica de los tejidos blandos y de la piel y que afecta casi 
exclusivamente a pacientes con insuficiencia renal crónica. Su diagnóstico es 
esencialmente clínico (97). 
Suele presentarse tanto en pacientes en hemodiálisis como con trasplante renal, 
siendo excepcional en los pacientes sometidos a diálisis peritoneal o en estadios 
prediálisis (97). 
Los factores de riesgo más relevantes para el desarrollo de calcifilaxis son los 
siguientes: 




5. Altas dosis de metabolitos activos de vitamina D. 
6. Warfarina (96).  
El procedimiento radiográfico más sensible para detectar la calcifilaxis es la 
realización de una placa usando la técnica de la mamografía. La gammagrafía 
ósea se ha mostrado como una técnica diagnóstica muy sensible, observándose 
una hipercaptación subcutánea del isótopo (tecnecio-99), característica de la 
calcifilaxis correspondiente a las placas calcificadas (97). 
Si es posible se debe evitar la biopsia de la lesión cutánea, ya que puede 
precipitar su ulceración y posterior infección, con el consiguiente riesgo de 
septicemia. Además, los hallazgos histopatológicos pueden ser inespecíficos. El 
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diagnóstico puede basarse en los hallazgos clínicos característicos antes descritos 
(97). 
Las medidas terapéuticas que han resultado eficaces, pero de forma irregular 
incluyen (76): 
1. Normalización de calcemia, fosfatemia y producto fosfo-calcio. 
Fundamentalmente con el empleo de captores no cálcicos, bajas concentraciones 
de calcio en el baño de diálisis y evitar el uso de metabolitos activos de vitamina 
D. 
2. Control del HPT2, con calcimiméticos o paratiroidectomía ante la falta de rápida 
respuesta a los calcimiméticos. 
3. Cura tópica de las úlceras con antiséptico, sin desbridar. Se han llegado a usar 
larvas estériles disponibles comercialmente. 
4. Cámara hiperbárica, con objeto de aumentar la PO2 tisular y con ello la 
producción de fibroblastos y de colágeno que pueden favorecer la angiogénesis. 
5. Bifosfonatos. Los bifosfonatos poseen un potente efecto inhibitorio sobre la 
actividad osteoclástica y la resorción ósea. La inhibición de la resorción ósea 
disminuye la concentración de calcio en sangre y con ello reduciría la tendencia de 
los núcleos minerales para formarse y crecer en las paredes arteriales. Por otro 
lado, los bifosfonatos podrían inhibir la secreción de citoquinas proinflamatorias en 
la pared vascular y con ello podrían contribuir a mejorar el cuadro. 
Se pueden emplear bifosfonatos orales o intravenosos; los bifosfonatos orales 
tienen la ventaja de poder administrarse a dosis menores, más constantes y 
homogéneas que los intravenosos, y probablemente de esa forma los bifosfonatos 
orales tendrían un efecto menor sobre el hueso y mayor sobre el tejido vascular. 
Las dosis aconsejadas son: ibandronato 6 mg/i.v. o pamidronato 90 mg/i.v. 
seguidos de cualquier otro bifosfonato oral: ibandronato mensual, 150 mg una vez 
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al mes, alendronato semanal, 70 mg vía oral una vez por semana o risedronato 
semanal, una dosis oral de 35 mg una vez por semana (76). 
6. Tiosulfato sódico intravenoso. Ha demostrado ser eficaz. Se desconoce el 
mecanismo de acción, aunque probablemente se relaciona con la disolución de las 
sales de calcio depositadas en los vasos. Se administra como solución de 
tiosulfato sódico al 25%, 25 g/1,73 m2 a pasar durante una hora al final de cada 
sesión de hemodiálisis. Se debería administrar hasta la resolución del cuadro (98). 
 
Tabla 8: Alternativas Terapéuticas. Calcifilaxis. 
 










La enfermedad renal crónica tiene una alta incidencia y prevalencia mundial, 
registrando la mayor cantidad de casos con estadios avanzados en países 
desarrollados; esto como consecuencia de patologías como diabetes mellitus e 
hipertensión arterial. etc; representando un alto gasto para los diferentes sistemas 
de salud a nivel mundial; siendo menester su prevención como pilar fundamental 
para enlentecer su aparición y progresión. 
Cuando en el paciente renal la tasa de filtración glomerular está por debajo de 60 
mil/min, ocurren fenómenos secundarios como anemia, hipertensión arterial, 
alteraciones acido básicas, arterioesclerosis, hiperparatiroidismo secundario, los 
cuales aumentan la morbimortalidad, con aumento de factores inflamatorios y de 
estrés oxidativo;  generan además discapacidad deteriorando el estilo de vida de 
estos pacientes, riesgo de fracturas y desmineralización ósea.    
Este problema compete a todos los niveles de complejidad del sistema de salud, 
desde el personal de atención primaria hasta especialista como médicos 
internistas y nefrólogos, para realizar estrategias de prevención y control de 
enfermedad, y en aquellos casos en los que la enfermedad está establecida 
brindar un tratamiento óptimo para enlentecer la aparición de fenómenos 
secundarios antes comentados. 
El metabolismo fosfocálcico es un sistema complejo en el que intervienen 
múltiples factores como glándulas paratiroides, hueso, hígado y riñón a través de 
la activación de la vitamina D, y el recientemente conocido factor de crecimiento 
fibroblástico 23 y la proteína Klotho, los que mayoritariamente se relacionan con 
alto riesgo cardiovascular.   
No es útil pensar en el diagnóstico del hiperparatiroidismo secundario como una 
entidad aislada, sino como un espectro de múltiples trastornos multisistémico que 
incluye alteraciones del calcio, fósforo, PTH, vitamina D, trastornos vasculares, 
remodelamiento y mineralización ósea, basándonos en una excelente anamnesis 
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y un muy buen examen físico, seguido de un protocolo de paraclínicos que incluya 
PTHi, fosforo  y calcio séricos, niveles de vitamina D, fosfatasa alcalina, así como 
estudios imaginológicos que nos permitan conocer el estado de mineralización y 
resorción ósea; riesgo cardiovascular y calcifilaxis que nos puedan aumentar la 
morbimortalidad en estos pacientes. 
 
Por último, dependiendo a lo hallado a nivel clínico y paraclínicos, debe tratarse a 
los pacientes según el estadio en que se encuentre de su enfermedad renal 
crónica, dando prioridad a modificaciones en los estilos de vida, ajustando la dieta 
según necesidades, sin pasar al otro extremo que conlleve a un estado de 
desnutrición, agregando factor de riesgo que aumente mortalidad.   
 
En caso de persistir el trastorno a pesar del tratamiento no farmacológico, 
contamos con un amplio grupo de fármacos como son los quelantes de fosforo, los 
cuales deben ser administrados según los niveles de calcio sérico; análogos de 
vitamina D según niveles de fosforo; calciomiméticos, y en casos refractarios 
evaluar la posibilidad de indicar tratamiento quirúrgico. 
 
Una vez iniciado el tratamiento debe realizarse controles periódicos de dichos 
paraclínicos, según sea el estadio de la ERC, siendo de vital importancia la 
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